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sekillendiren degerli danisman hocam sayin Prof. Dr.
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GIRIS VE AMAC

Akut ve kronik bobrek yetmezligi ileri yasla birlikte goriilme insidansi artan,

komplikasyon ve mortalite oranlar1 yiiksek hastaliklardir.

Tiirk nefroloji derneginin kayitlarina gére akut bobrek yetmezliginde ikinci en sik
mortalite nedeni enfeksiyonlardir; hem akut bobrek yetmezligi hem kronik bobrek yetmezligi
hastalarinda ise en sik mortalite nedeni kardiyovaskiiler hastaliklar iken; yapilan bazi

calismalarda en sik mortalite nedeni enfeksiyon hastaliklar1 olarak dokiimante edilmistir.

Calismamizda bobrek yetmezligi ile hastaneye basvuran hastalarda enfeksiyonlara
yatkinliga sebep olan ve enfeksiyon takibinde kullanilan parametrelerin degerlendirilmesi,

enfeksiyonlari dagilimi ve klinik seyrinin izlenmesi amaglanmaistir.

Calismamizda, Namik Kemal Universitesi Arastirma Hastanesinde 2018 Aralik- 2020
Mart tarihleri arasinda bobrek yetmezligi ve enfeksiyon siiphesi ile hastanede yatan hastalarda
enfeksiyon varliginin ortaya konmasinda yol gosterici olabilecek parametrelerin
degerlendirilmesi, enfeksiyonlarin dagilimmin ve seyrinin ve mortalitede rol oynayan

parametrelerin ortaya konmasi amaglanmigtir.



GENEL BIiLGILER

AKUT BOBREK HASARI

Tanim ve Evreleme

Akut bobrek hasari (ABH), bobregi yapt ve islev olarak etkileyen, bobrek
fonksiyonlarinda ani bir diisiis olarak tanimlanan ancak bununla sinirli olmayan, akut
interstisyel nefrit, akut glomeriiler ve vaskiilitik bobrek hastaliklart gibi spesifik bobrek
hastaliklarin1 ya da iskemi, toksik hasar gibi spesifik olmayan durumlar1 ayrica prerenal
azotemi, postrenal akut obstriiktif nefropati gibi ekstrarenal patolojileri de igeren genis bir
klinik tablodur. Bu kosullardan birden fazlasi ayni hastada bulunabilir ve tedavisi de altta
yatan sebeplere bagli olarak planlanmaktadir. ABH, yaygin, tehlikeli ancak tedavi edilebilir
bir durumdur, bobrek fonksiyonundaki diisiik miktar azalma bile kotii prognozla iliskilidir.

Erken teshis ve tedavi sonuglarda anlamli iyilesme saglar?.

Epidemiyolojik kanitlar, ilimli bile olsa geri donilisimlii ABH'nin 6nemli klinik

sonuglari -6liim dahil- oldugunu desteklemektedir?3.

Akut Diyaliz Kalite Girisimi (Acute Dialysis Quality Initiative, ADQI) grubu
tarafindan 2004 yilinda renal risk, injury, failure, loss of kidney function, end stage renal
disease (RIFLE) kriterleri yaymlanmistir. Daha sonra 2007 yilinda Acute Kidney Injury
Network (AKIN) ve 2012 yilinda Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO)

kilavuzlar1 yaymlanmistir. Kilavuzlarin karsilagtirmalar: tablo 1°de gosterilmistir.
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Bir calismada her {i¢ smiflamaya gore mortalitede anlamli fark olmadigi

gdsterilmistir?,

Bagka bir ¢alismada ise KDIGO kriterlerine gore ABH tanisi insidansi daha yiiksek,
RIFLE kriterlerine kiyasla KDIGO’nun hastane mortalite 6ngoriisii daha yliksek goriilmiis,

AKIN ve KDIGO arasinda ise mortalite agisindan fark goriilmemistir®.

Hastanede yatan ekstrakorporal membran oksijenizasyonu (ECMO) destegi olan

hastalarda KDIGO siniflamasinin, RIFLE veya AKIN simiflamasina goére prognozu

gdstermede daha iyi oldugu gosterilmistir®.

Tablo 1. Kilavuzlara gore ABH tanim ve evreleri

Serum Kreatinin Idrar ¢ikist
RIFLE AKIN KDIGO
Tanim 7 giinde 48 saatte 48 saatte SCr>0,3 | Idrar ¢ikisinin 6
SCr>%>50 artis SCr=%50 yada | mg/dL artis ya saat 0,5
>0,3 mg/dL artis | da 7 giinde mL/kg/saat
SCr=%50 artis altinda olmast
Evreleme RIFLE AKIN KDIGO
RIFLE-Risk SCr>%>50 artis SCr>%>50 ya da | 48 saatte SCr>0,3 | Idrar ¢ikiginin 6
AKIN-Evre 1 ya da GFR>%25 | >0,3 mg/dL artis | mg/dL artig ya | saat0,5
KDIGO-Evre 1 diisiis da 7 giinde mL/kg/saat
SCr>%50 artis altinda olmasi
RIFLE-Hasar SCr>%100 artis | SCr>%100 artis | SCr>%100 artis | Idrar ¢ikiginin 12
AKIN-Evre 2 ya da GFR>%50 saat 0,5
KDIGO-Evre 2 diisiis mL/kg/saat
altinda olmasi
RIFLE-Yetmezlik | SCr>%200 artis | SCr>%200 ya da | SCr>%200 ya da | Idrar ¢ikismnin 24
AKIN-Evre 3 ya da GFR>%75 | SCr>4 mg/dL SCr>4 mg/dL ya | saat0,5
RIFLE-Evre 3 diisiis ya da (>0,5 mg/dL da RRT ihtiyac1 | ML/kg/saat
SCr>4 akut artisla olmast altinda olmasi ya
mg/dL(>0,5 birlikte) ya da da 12 saatlik anri
mg/dL akut RRT ihtiyaci
artisla birlikte) | olmas1
RIFLE-Kay1ip 4 haftadan fazla
RRT ihtiyaci
RIFLE-SDBY 3 aydan fazla
RRT ihtiyact

SCr: Serum kreatinini, SDBY: Son donem bobrek yetmezligi, RRT: Renal replasman tedavisi, GFR:
Glomeriiler filtrasyon hizi




KDIGO’ya gore ABH tanim ve evrelemesi su sekildedir; akut bobrek hasari, 48 saatte
serum kreatininde 0.3 mg/dl yiikselme ya da 7 giinde bazal kreatinin degerinin bir buguk kat

listiine ¢cikmasi ya da 6 saat boyunca 0.5 ml/kg/h'ten az idrar ¢ikis1 olmasi olarak tanimlanir?.

ABH gelisen hastada ABH nedeni belirlenmeli, risk faktorleri ortaya konmali, hasta
risk faktorlerine gore yonetilmelidir. ABH gelisimi agisindan risk faktorii bulunan hastalarda
serum kreatinin ve idrar ¢ikis takibi yapilmalidir. Hastalar 6zellikle reversibl ABH sebepleri
acisindan vakit kaybetmeden ve dikkatle degerlendirilmelidir. Hastalar serum Kkreatinin
degerleri ve idrar ¢ikiglar1 takip edilerek ABH evreleme kriterlerine gore evrelendirilmelidir.
Hastalar ABH evre ve sebeplerine gore yonetilmelidir. Hastalar ABH'tan 3 ay sonra iyilesme,

tekrarlama ya da KBH gelisimi acisindan yeniden degerlendirilmelidir?.
Epidemiyoloji

ABH hastanede yatan hastalarda topluma oranla daha sik goriilmektedir. Toplumdan
edinilen ABH insidansi yaklasik %1°dir. ABH gelisen hastalarin yarisinda KBH mevcut olup,
KBH zemininde ABH olarak goriilmektedir. ABH vakalarinin %70’i prerenal, %17’si
obstriiktif ve %11°1 ¢esitli etyolojilere bagli intrinsik olarak goriilmektedir. Hastanede yatan
hastalarda ise ABH %4.9-7.2 sikliginda goriilmektedir. Yogun bakim iinitelerinde ise
insidans1 %30 civarindadir. ABH i¢in, KBH varligi, ileri yas ve diger komorbiditeler 6nemli
risk faktorleridir. En sik sebep prerenal olarak goriilmeye devam etmektedir, bunu nefrotoksik

ajanlardan kaynaklanan intrinsik ABH ve iskemik ATN izlemektedir’.

Etiyoloji

ABH bircok potansiyel nedeni vardir, temelde bozulmus mikrosirkiilasyon nedeniyle
nefronlara oksijen-besin iletiminin bozulmasi ve hiicresel stres nedeniyle artan enerji talebi

vardir®.

ABH, etyolojiye yonelik yapilan simiflamaya gore prerenal, renal(intrinsik) ve

postrenal olarak ayrilir ve hastaligin tani ve yonetiminde bu ti¢ temel bagliktan faydalanilir.

Prerenal bobrek yetmezliginde bobrek dist nedenlere bagli olarak gelisen
hipoperfiizyona, bobregin adaptif cevabi ile bobrek parankim hasari gelismeden glomeriiler
filtrasyon hizi (GFR) dislisii goriilmektedir. GFR’nin korunmasimin yeterli bdbrek

perflizyonuna baglh oldugu bilinmektedir. Bobrekler kardiyak outputun %25'ini alir ve bu



nedenle sistemik dolagimdaki kan hacmindeki herhangi bir bozulma veya bdbrek dolagimin

izole bozulmasi bobrek perfiizyonu iizerinde derin bir etkiye sahip olabilmektedir®.

Hemoraji, asir1 diiirez, voliim deplesyonu, yanik travma peritonit gibi {i¢iincii bosluga
sivt kagmasina neden olan durumlar hipovolemi ile; konjestif kalp yetmezIligi, akut masif
pulmoner emboli, akut miyokard infarktiisii gibi kardiyak fonksiyonlarinin bozulmasi ile
giden durumlar; antihipertansif tedavi, gram negatif bakteriyemi, siroz, anaflaksi gibi sistemik
vazodilatasyon durumlari; anestezi, cerrahi, hepatorenal sendrom, non-steroid antiinflamatuar
ila¢ kullanimi, siklosporin gibi renal vazokonstriiktor ajan kullanimi ise vaskiiler direnci

artirarak prerenal ABH’a sebep olmaktadir'®.

Renal ABH sebeplerini bobreklerde meydana gelebilecek cok cesitli hasar sekilleri
oldugu icin degerlendirmek zor olabilmektedir. Intrinsik (renal) ABH sebepleri tubuler,
glomeriiler, interstisyal ve vaskiiler sebepler olarak dort baslikta toplanabilir. Sok, cerrahi
komplikasyonlari, travma, sepsis, pankreatit gibi renal iskemi yapan nedenler; antibiyotik,
antineoplastik, anestezi ilaglari, kontrast madde gibi nefrotoksik ajanlar; miyoglobin
hemoglobin iirik asid gibi endojen toksinler tubuler toksisiteye yol ag¢maktadir.
Glomeriilonefritler, vaskiilitler, infektif endokardit glomeriiler nedenli intrinsik ABH’a sebep
olmaktadir. Antibiyotik, diliretik gibi ilaglar ve viral ya da bakteriyel enfeksiyonlar
intersitisyumu etkileyerek; bilateral renal arter stenozu, renal ven trombozu, vaskiilit, malign
hipertansiyon, aterosklerotik emboli, hemolitik tiremik sendrom, trombotik trombositopenik

purpura gibi nedenler vaskiiler yapilari etkileyerek intrinsik ABH’a sebep olmaktadir'®.

Postrenal ABH iiriner akistaki akut bir obstriikksiyon sonrasi gelisen, intratubuler
basing artis1 ve buna baghh GFR diisiisii ile goriilmektedir'!. Uriner trakttaki obstriiksiyon,
bozulmus kan akimi ve inflamatuar siireglere yol agabilmekte ve boylece GFR’deki diisiise

katkida bulunmaktadir®?.

Uriner obstriiksiyon aniiri ya da aralikli poliiiri-oligiiri ile prezente olabildigi gibi

noktiiri ya da nonoligiirik ABH olarak da prezente olabilir.

Prostat hipertrofisi, serviks, mesane, prostat kanserleri, retroperitoneal fibrozis gibi
nedenler ekstrarenal postrenal ABH’a; nefrolitiazis, papiller nekroz ise intrarenal postrenal

ABH’a sebep olmaktadir'®.



ABH"in Patofizyolojisi

ABH'm patofizyolojisi ¢ok faktorlii ve karmagiktir. ABH'm en yaygin nedeni, ¢esitli
nedenlerden dolay: ortaya c¢ikabilen iskemidir. Kan akisindaki azalmaya cevaben fizyolojik
adaptasyonlar belli bir dereceye kadar kompanse edebilir, ancak oksijen ve metabolik
substratlarin saglanmasi yetersiz kaldiginda, ortaya ¢ikan hiicresel yaralanma organ islev
bozukluguna neden olur. Bobrek, iskemi ile iligkili yaralanmalara kars1 oldukca hassastir, bu

da vazokonstriksiyon, endotel hasar1 ve aktivasyon enflamatuar siiregleriyle sonuclanir'®,

Iskemiye duyarhilik kismen, bdbrek dis medullasindaki bobrek tiibiilleri ve kan
damarlar1 arasindaki yapisal iligkilerden, burada bulunan kritik nefron yapilarina kan akisini
engelleyen iskemi ile aciklanabilir. Etkili bobrek perfiizyonundaki azalmanin ardindan, epitel
hiicreleri temel islemler i¢in yeterli hiicre i¢i ATP'yi koruyamamaktadir. Bu ATP tiikkenmesi
hiicre hasarlanmasina yol agar ve siddetli olmasi durumunda nekroz veya apoptozla hiicre
oliimiine neden olabilir. Iskemiye neden olan bir durum varhiginda nefronlarin tiim boliimleri
etkilenebilir ancak proksimal tiibiiler hiicreler en sik hasarlananlardir. Ek olarak, nefronun
dogal islevi tubuler limenden bircok maddeyi filtre etmek, konsantre etmek ve reabsorbe
etmektir ve bu maddelerin konsantrasyonu, g¢evre epitel hiicreleri igin toksik seviyelere
ulasabilir'4.

Yaralanma siirecinin 6nemli bilesenleri arasinda apoptoz, nekroz, reaktif oksijen
radikalleri ve lokal iskemiye, endotel disfonksiyonuna, sizintilara ve enflamasyona neden olan
mikrovaskiiler hasar1 sayilabilir. ABH"!n baslangi¢, genisleme, bakim ve iyilesme asamalari
belirlenmistir® ancak klinik olarak bigakla kesmis gibi ayrilmaz, i¢ ice gegmistir.

Klinik olarak, bobregin hasara karst kendini koruyucu kapasite oldukga yiiksektir.
Bobreklerin, hastanin haftalarca diyalize bagimli hale geldigi durumlarda bile, serum
kreatinin seviyeleri ile degerlendirildiginde, islevini tamamen kurtarmasi olagandis1 degildir.
Her ne kadar klinik iyilesme serum kreatininiyle dl¢iildiiglinde tamamlanmais gibi goriinse de,
mevcut klinik yontemlerle tespit edilemeyen ancak ilerleyici kronik bobrek hasar1 gelisiminin
yani sira yaralanmaya duyarlilig1 artiran yapisal ve subklinik hasar vardir.

Hasarlanmamus tiibiiler hiicreler yaralanmadan sonra proliferasyon ve go¢ yoluyla

iyilesmeyi ve onarmmi kolaylastirir, nefron segmentlerinin proliferasyonu ile sonuclanir®®,



ABH Komplikasyonlari

ABH varliginda hiperkalemi, metabolik asidoz, hipokalsemi, hiperfosfatemi gibi
metabolik komplikasyonlar goriilmektedir. Tedaviye cevap vermeyen hiperkalemi ve ciddi
metabolik asidoz renal replasman tedavisi (RRT) baslanmasi endikasyonudur. Onemli bir
husus da immun bozulma, 6demle birlikte u¢ organ hasari ve cilt biitiinliigiiniin bozulmasi ve
bu hastalarda ¢ok sayida bulunan kalici kataterler nedeniyle enfeksiydz komplikasyonlar ana

oliim nedenlerindendir®.

ABH’ten Koruma, ABH Yonetimi ve Tedavisi!

ABH agisindan riskli olan ya da ABH tanis1 alan hastalarda volumiin saglanmasinda
ilk yaklasim olarak, kolloidlerden ziyade izotonik kristaloid kullanimi, vazomotor sok riski

var ise sivilarla birlikte vazopressor kullanim1 6nerilmektedir.

Kritik hastalarda kan sekerini 110-149 mg/dl arasinda tutacak sekilde insiilin tedavisi
onerilmektedir. ABH'!n tiim evrelerinde total kalori alimmin 20-30 kcal’kg/d arasinda
tutulmasi onerilmektedir. Renal replasman tedavisinin baglamasini 6nlemek veya geciktirmek
amactyla, protein aliminin kisitlanmasindan kaginilmasi 6nerilir. Miimkiinse enteral beslenme

oOnerilmektedir.

Voliim yiiklenmesi olmayan hastalarda, ABH’tan korunmak i¢in ditiretik kullanimi

Onerilmemektedir.

Daha uygun, daha az nefrotoksik ajanlar mevcut ise enfeksiyonlarin tedavisinde
aminoglikozidler onerilmemektedir. Sistemik mantar ya da parazit enfeksiyonlarinda eger
uygun ise konvansiyonel amfoterisindense azol grubu antifungaller ya da ekinokandinlerin
kullanimi1, amfoterisin B kullanilacaksa konvansiyonel formundansa lipid formunun kullanimi

onerilmektedir.

Intravaskiiler kontrast madde uygulanmas1 sonras1t ABH gelisen hastalarda diger ABH
sebepleri ile beraber kontrast iligkili ABH diisiiniilmelidir. ABH riski olan hastalarda
hiperozmolar iyotlu kontrast yerine hipoozmolar ya da izoozmolar kontrast madde kullanimi1

ve miimkiin olan en diisiik dozda uygulanmasi onerilmektedir. Kontrast iliskili ABH riski



yiiksek olan hastalarda izotonik sodyum kloriir ya da sodyum bikarbonat sivilariyla voliim

destegi saglanmasi ve oral NAC 6nerilmektedir.

ABH Tedavisi I¢in Diyaliz!

Hayat1 tehdit eden siv1 elektrolit degisimlerinde, asit baz denge bozuklugunda acilen
renal replasman tedavisine baglanilmalidir. RRT artik gerekli olmadiginda; intrinsik renal
fonksiyonlar hastanin gereksinimlerini karsilamaya yeterli oldugunda ya da RRT artik bakim

hedefleriyle tutarli olmadiginda RRT’ye devam edilmemelidir.

RRT gerektiren ABH’l1 hastalarda antikoagiilan tedavi verme kararinda risk ve
faydalar temel alinmalidir. ABH’l1 hastada RRT esnasinda antikoagiilan kullanimi, eger
hastada kanama riskinde artis ya da koagiilasyon bozuklugu yoksa ve hasta zaten sistemik

antikoagiilan kullanmiyor ise dnerilmektedir.

RRT'ye baslanan hastalarda tiinelli kataterdense, gegici tiinelsiz katater onerilmektedir.
Diyaliz kateteri i¢in ven seciminde ilk segcenek olarak sag jugeler ven, ikinci se¢enek olarak
femoral ven, liclincli secenek olarak sol juguler ven, son secenek olarak da subklavyen ven

sec¢ilmesi Onerilmektedir.

Aralikli hemodiyaliz ve siirekli RRT uygulanan hastalarda biyouyumlu membran
kullanilmast 6nerilmektedir. Siirekli ve aralikli RRT, ABH'ta tamamlayic1 tedavi olarak
onerilmektedir. Hemodinamisi antabil olan hastalarda, akut beyin hasar1 ya da intrakraniyal
basing artis1 ya da jeneralize beyin ddemi olan hastalarda aralikli RRT'dense siirekli RRT
onerilmektedir. ABH'ta RRT uygulanan, dolasim soku olan, karaciger yetmezligi olan, laktik
asidozu olan hastalarda diyalizatta ve degisim sivisinda tampon olarak laktattansa bikarbonat

kullanim1 Onerilmektedir.

KRONIK ZEMINDE AKUT BOBREK HASARI

Bir yandan ABH, KBH gelismesine ve ilerlemesine sebep olurken; 6te yandan, KBH
varlig1 hastalar1 ABH’a yatkinlagtirir ve kotii prognozla iliskilidir. KBH zeminine ABH’1
tanimlarken de ABH tan1 kriterleri yol gosterici olmaktadir . ABH gelisiminde etkili olan
etiyolojik faktorler, patofizyolojik mekanizmalar, KBH zemininde ABH gelisiminde de rol

oynamaktadir’.



KBH’l1 hastalarda ABH seyrini olumsuz etkileyen birtakim degisimler goriliir.
KBH’ta transforming growth factor-f (TGF-B), p53, hypoxia-inducible factor (HIF) basta
olmak {izere bobrekteki hiicre sinyal yolaklar1 aktive edilir. Hiicresel diizeyde mitokondriyal
disfonksiyon, oksidatif stres ve anormal otofaji goriiliir. Doku seviyesinde kronik inflamasyon
ve vaskiiler disfonksiyon goriilir. Bu patolojik degisiklikler, KBH hastalarinda ABH

gelisimine yatkinliga ve bozulmus iyilesmeye sebep olmaktadir®®,

Kuzey Kaliforniya’da 1996-2003 yillar1 arasinda hastane yatist olan ve hastane
oncesi tahmin edilen GFR (eGFR) degeri <45 ml/dk olan 39.805 hastanin dahil edildigi bir
calisma yapildi. KBH zemininde ABH, hastene yatisindaki kreatinin, hastaneye yatis oncesi
son Olciilen kreatinine gore %50 ve lizeri artig gostermesi ya da yatis esnasinda diyaliz
ihtiyac1t olmas1 olarak tanimlandi. KBH zemininde ABH gelisen hastalarin %26’s1 hayatini
kaybetti. Taburculuk sonrasit SDBY gelisme riski baslangic eGFR degerindeki disiikliik ile
orantili bulundu: baslangic eGFR'si 30-44 ml/dk olan hastanede hayatta kalanlar arasinda %
42 ve 15-29 ml/dk degerinde baslangi¢ eGFR'si olan hastanede hayatta kalanlar arasinda%
63'ti. KBH’1 olan ancak ABH gelismeyen hastalarla kiyaslandiginda, SDBY gelisme riski
%30 daha fazlaydi'’.

KRONIK BOBREK HASTALIGI

Tanim ve Evreleme

Kronik bobrek hasar1 (KBH), artan insidans ve prevalans, yiiksek maliyetler ve
olumsuz sonuglarla diinya ¢apinda bir halk saglig1 sorunudur?®.

Bobrek Hastaliklari: Kiiresel Sonuglarin Iyilestirilmesi (KDIGO) ¢alisma grubunun
2012 yilinda yayinlanan KBH degerlendirme ve yonetimi kilavuzuna goére KBH tanim ve
evrelemesi su sekilde yapilmaktadir: KBH, 3 aydan uzun siiredir mevcut olan, saglik iizerine
etkili olan, bobrek yapisinin veya fonksiyonunun anormallikleri olarak tanimlanir. KBH tanist
icin kriterler(3 aydan uzun olmak kaydiyla)°:
1) Bobrek hasari belirteglerinin varligi(bir ya da birkag): Albuminiiri (Albumin ekskresyon
oran1 (AER) >30 mg/giin; albumin kreatinin oran1 (ACR) >30 mg/g />3 mg/mmol), idrar

sediment anormallikleri, elektrolit ve tiibiiler bozukluklara bagli diger anormallikler,



histolojik olarak tespit edilen anormallikler, gorlintileme ile tespit edilen yapisal
anormallikler, bobrek nakli anamnezi
2) Diisiik GFR: GFR<60 ml/min/1.73 m2 (GFR evre G3a—Gb5)

KBH, nedene, GFR diizeyine ve albuminiiri diizeyine gore evrelendirilmektedir®®.

KBH'ta GFR kategorileri:

G1: GFR>90, normal ya da artmis GFR

G2: GFR: 60-89 arasinda, hafif azalmis GFR

G3a: GFR: 45-59 arasinda, hafif orta derecede azalmig GFR

G3b: GFR: 30-44 arasinda, orta ileri derecede azalmis GFR

G4: GFR:15-29 arasinda, ileri derecede azalmis GFR

G5: GFR<15, bobrek yetmezligi

KBH'ta albuminiiri kategorileri:

Albumin ekskresyon orani(AER) ve albumin kreatinin orant (ACR)'ye gore:

Al: AER:<30 mg/giin ; ACR: <30 mg/g ya da 3 mg/mmol, normal ya da hafif artmis

A2: AER: 30-300 mg/giin arasinda ; ACR: 30-300 mg/g ya da 3-30 mg/mmol arasinda, orta
derecede artmis

A3: AER>300 mg/giin; ACR >300 mg/g ya da >30 mg/mmol, ileri derecede artmis

KBH Epidemiyolojisi

KBH Prevelansi:

1988'den 1994'e kiyasla, KBH evre 1 ila 4 genel prevalansi 1999'dan 2004'e kadar
belirgin bir sekilde artmis, ancak 2011'de dengelenmistir?>?2,

NHANES (ABD-Ulusal Saglik ve Beslenme Degerlendirme Caligmasi)
veritabanindan elde edilen veriler, CKD-EPI denklemiyle tahmin edilen GFR ile, KBH evre
3-4'iin genel prevalansinin 1988'de yiizde 4,8'den (% 95 CI 4.3-5.4) 1988'den 1994'e kadar%
6.9'a arttigim1 gostermistir ve bundan sonra 2011'den 2012'ye kadar yiizde 6.9 ile sabit
kalmistir”®. 2015-2016 verilerine gore ise genel prevelans %14.2 olarak belirlenmistir.
Bununla birlikte, NHANES verilerine dayanarak, orta ve ciddi derecede artmis albuminiiri
prevalansi, 1999 ila 2002 (sirasiyla,% 8.6 ve 1.3) ve 2011 ila 2014 (sirasiyla,% 8.5 ve 1.4)

arasinda sabit kalmistir?,
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eGFR ile birlestirilen ACR(albumin kreatinin orani), SDBY'ye ilerleme riski
acisindan tek basina eGFR'den daha iyi bir tahmin saglayabilir®.

44 iilke prevalans ¢alismasinin bir meta-analizinde, KBH prevalansi, diisiik ve orta
gelirli iilkelerde yiiksek gelirli iilkelerden yaklasik yiizde 15 daha yiiksek bulunmustur?®.
Ornegin Bat1 Malezya'dan yapilan popiilasyona dayali bir ¢alismada KBH prevalansi yiizde 9
bulunmustur?’; bir baska calismada ise Manitoba, Kanada ve Avustralya'nin Kuzey Bolgesi
topluluklarinda KBH prevalansi sirastyla yiizde 25.5 ve% 32.4 bulunmustur?,

Tiirkiye’de yapilan 2010 yilinda yaymlanan 10748 hastanin dahil edildigi CREDIT
(Chronic Renal Disease In Turkey) calismasina gore Tiirkiye’de KBH prevelans: genel
popiilasyonda %15.7, kadinlarda 18.4, erkeklerde %12.8 bulundu. Hastalarin %>5.2’sinde
disik GFR varligt (GFR<60 ml/dk), %10.2’sinde mikroalbuminiiri ve %?2’sinde
makroalbuminiiri saptandi. Evrelere gore KBH prevelansi evre 1°de %5.43, evre 2°de %5.15,

evre 3’te %4.67, evre 4’te %0.27, evre 5’te %0.15 bulundu®.

KBH insidans::

Yeni baglangicli KBH insidansi ile ilgili sinirli veri vardir. 5.5 yillik bir takip
stiresinde geriye doniik bir kohort ¢aligmasinda, KBH'in (alt1 ay veya daha uzun bir siire i¢in
serum kreatinin -1,7 mg / dL olarak tanimlanan) yillik tahmini insidansit milyonda 1700

bulunmustur®.

KBH Etyoloji ve Patogenezi

KBH''n etyolojisinde  diyabetes mellitus (DM), hipertansiyon (HT),
glomeriilonefritler ve iiriner trakt obstriikksiyonu olmak {izere bir¢ok faktdr yer almaktadir.
Son donem bobrek yetmezliginin (SDBY) %45’inden diyabetes mellitus, %28’inden
hipertansiyon, %6-7’sinden glomeriilonefritler, %2-3’linden ise kistik veya konjenital
durumlar sorumludur. Total nefron sayisinin yaris1 kaybedildiginde, KBH, etyolojiden
bagimsiz olarak benzer sekilde ilerler. Oncelikle hiperfiltrasyon RAAS" aktive eder ve
proteiniiriye sebep olur. Anjiyotensin II ve tubuler protein uptake'i, glomeriiler ve tubuler
inflamasyon ve fibrozise sebep olur. GFR'de ilerleyici bir diisiis ve sistemik komplikasyonlar

goriiliir®.
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Hipertansiyon:

Hipertansif nefroskleroz histolojik olarak vaskiiler, glomeriiler ve tubulointerstisyel
tutulum ile karakterizedir. Yiiksek sistemik kan basinci, biiylik ve kiigiik damarlarin intimal
kalinlagsmasina yol acan hipertrofik bir tepkiye neden olur. Mekanizmalar basta kompanse
edicidir ancak zamanla glomeriiler hasara yol agar. Vaskiiler ve glomeriiler hastalik, tiibiiler
atrofiye ve yogun bir kronik interstisyel nefrite yol agar. Kronik olarak bu degisiklikler nefron
kaybina neden olan tiibiiler ve glomeriiler kayiplara neden olur. Nefron kayiplariin devami

ile birlikte GFR'de diisiis de gdzlenir’.

Diyabet:

Diyabetik nefropati albuminiiri varligi, glomeriiler bazal membran kalinlagmasi,
endotel hasari, mezanjiyal genisleme ve podosit kaybiyla karakterize glomerulopati
patolojisini tanimlar®®>. Zamanla Klasik olmayan glomeriiler lezyonlar ve tubulointerstisyel
hastalik dahil farkli bobrek tutulumlari oldugu goriildii ve yeni bir terminoloji ortaya ¢ikti:
'Diyabetik bobrek hastaligl' albuminiiri ve/veya GFR diislisiiniin goriildiigii klinik bir tanidir,
spesifik bir patolojik bir durumu tanimlamaz. Mikroalbuminiiri ya da makroalbuminiiri
olmasina gore yeni baslangicli ya da asikar diyabetik nefropati olarak derecelendirilmektedir.

Diyabetik bobrek hastaligi, ¢ok sayida {ist iiste binen etiyolojik yolu olan karmasik
ve heterojen bir hastaliktir®?, Kronik hiperglisemi, glomeriiler hiperfiltrasyon, ileri glikasyon
son lirlinleri ve sitokinler mekanizmada rol oynayan temel etkenlerdir.

Hiperglisemi, ileri glikasyon son iirlinleri (AGE) ve reaktif oksijen tiirlerinin
uretilmesine neden olur. Bu anormal metabolik iirlinler proinflamatuar ve profibrotik gen
ekspresyonu igin hiicreler arasi sinyal yolaklarin1 aktive ederek hiicresel yaralanma igin bir
dizi mediator iiretmektedir, oksidatif stres ve inflamasyon birbirini tetikleyerek kisir bir
dongiiye girer*.

Diyabetik ortam, renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini (RAAS) ve diger bir¢ok
medyatorii aktive eder, bobrek hipertrofisini tetikler, bobrek plazmasi akigin1 (RPF) ve artmig
filtrasyon fraksiyonunu (FF) tetikler, bu da anormal sekilde artmig glomeriiler filtrasyon hizi
yani glomeriiler hiperfiltrasyon ile sonuglanir®.

Glikozun poliol yoluna kaymasi ile endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS) {iretiminin
azalmasi ve endotelin 1 ve VEGF diizeylerinin artmasi, vaskiiler proliferasyon ve endotel

gecirgenlik artigina sebep olur®>*.
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Hiperglisemik ortam TGF-beta {iretiminin artmasina bdylece mezanjiyal matriks

{iretiminin artmasina ve glomeriiloskleroza sebep olur*’.

Klinik Prezentasyon

Evre 1-3 KBH hastalar1 genellikle asemptomatik olup, sivi elektrolit imbalansi ya da
endokrinolojik/metabolik bozukluklara dair klinik kanit mevcut degildir. Evre 4-5 KBHta ise
jeneralize 6demi pulmoner raller, anemi, kilo kaybi, hiperkalemi, renal osteodistrofi, tiremik

perikardit, iiremik ensefalopati, kanama bozukluklar1 goriilebilmektedir®,

KBH Progresyonunun Onlenmesi ve Komplikasyonlarinin Yonetimi2

Kan basinct hedeflerini ve tercih edilen ajanlar1 yasa, eslik eden ko-morbiditelere,
diyabet ve retinopati varligina, kardiyovaskiiler hastalik varligina gore bireysellestirmek
onerilmektedir. Antihipertansif kullanan hastalarda postiiral hipotansiyon, postiiral vertigoya
kars1 dikkatli olunmalidir, 06zellikle yasl hastalarda tedavi kademeli diizenlenmeli,
hipotansiyon, elektrolit imbalansi, KBH zemininde ABH gelisimi ag¢isindan dikkatli
olunmalidir. Diyabetik olsun ya da olmasin 300 mg/giinlin istiinde albuminiirisi olan,
diyabetik olup 30 mg/giiniin iistiinde albuminiirisi olan KBH’l1 hastalarda ACEi ya da ARB
kullanim1 6nerilmektedir.

Biitiin KBH’l1 hastalar ABH gelisimi i¢in artmis risk altinda kabul edilmektedir,
ABH agcisindan risk olusturan herhangi bir tetkik, tedavi ya da enfeksiyon sirasinda ABH
gelisimi agisindan dikkatli olunmali, hasta yakin monitorize edilmelidir.

Protein aliminin evre 4-5 KBH’I1 hastalarda diyabetik olsun ya da olmasin 0.8
g/kg/giline indirilerek diyet egitiminin saglanmasi, KBH progresyonu agisindan risk altinda
olan hastalarin da yiiksek protein alimindan (>1.3 g/kg/giin) kaginmasi Onerilmektedir. Tuz
alimimin giinliik <90 mmol ya da <2 g sodyum olarak sinirlandirilmasi onerilmektedir, bu
deger sodyum klorid olarak <5 g’a tekabiil etmektedir, ancak tuz kaybettiren nefropatiler gibi
tuz kisitlanmasinin kontraendike oldugu durumlar hari¢ tutulmalidir. Hastalarin hastalik
evresine ve uzman goriisiine gore kisitli tuz, potasyum, fosfor, protein acisindan diyetisyen
kontroliinde olmasi1 6nerilmektedir.

Glikolize hemoglobin (hbA1C) degerinin, diyabetik bobrek hastaligi da dahil olmak
tizere diyabetin mikrovaskiiler komplikasyonlarindan korunma ya da ilerlemeyi yavaslatmak

acisindan %7 dolaylarinda tutulmasi 6nerilmektedir.
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KBH’l1 hastalarda semptomatik ya da asemptomatik hiperiirisemi varlifinda tirik
asit digiiriicii ajanlarin kullanimimin KBH progresyonunu yavaslattigina dair yeterli kanit
bulunmamaktadir.

KBH’l1 hastalarin haftada bes giin yarimsar saat siireyle kardiyovaskiiler durum ve
toleranslariyla uyumlu fiziksel aktivitede bulunmalari, viicut ktle indeksi (VKI) 20-25

arasinda olacak sekilde saglikli kiloda olmalar1 ve sigaradan uzak durmalar1 6nerilmektedir.

UREMI VE ENFEKSiYON

Akut ve kronik inflamatuar siiregler, kronik bobrek hastaligi (KBH) ve 6zellikle son
donem bobrek yetmezligi (SDBY) olan kisilerde yaygindir. Bu durum, iiremik ortam,
bozulmus immun yanit, dolasimdaki yiiksek seviyelerde proinflamatuar sitokinler,
proinflamatuar ve antiinflamatuar sitokinler arasindaki ve proapoptotik ve antiapoptotik
faktorler arasindaki dengenin bozulmasi, oksidatif stres, protein-enerji kaybi, artmisg
enfeksiyon insidans1 (6zellikle diyaliz erisimi ile ilgili) basta olmak iizere bir¢cok faktdrden
kaynaklanmaktadir. Enfeksiyon hastaliklar1 6zellikle son donem bobrek yetmezligi
hastalarinda 6nemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. KBH’a eslik eden ileri yasg, diabetes
mellitus, kardiyovaskiiler hastaliklar1 gibi ko-morbiditeler enfeksiyona yatkinligi artirmakta

ve enfeksiyon seyrini olumsuz etkilemektedir.

Bobrek Yetmezliginde Enfeksiyon Epidemiyolojisi

KBH hastalarinda en sik goriilen komplikasyonlar kardiyovaskiiler hastaliklar ve
enfeksiyon hastaliklaridir. Ozellikle SDBY olan hastalarda enfeksiyon riskinin yiiksek oldugu
bilinmektedir.

2017 yilinda Birlesik Devletler Bobrek Veri Sistemi’nin yayinladigi rapora gore, 65
yag 1lstli hastalarin hospitalizasyon insidanst KBH’1 olmayanlarda yilda 214/1000 iken,
KBH’1 olanlarda bu oran 614/1000 ile neredeyse 3 katidir. Hospitalizasyonun %23 ile en sik
nedeni kardiyovaskiiler olaylarken, %21 ile ikinci en sik nedeni enfeksiyon hastaliklaridir. Bu
calismada GFH diisiikliigi ile enfeksiyon gelisim riski arasinda korelasyon oldugu da
gosterilmistirC.

2001 yilinda yayinlanan, Birlesik Milletler Bobrek Veri Sistemi ve Ulusal Saglik

Istatistikleri Merkezi'nden alinan verilerle yapilan bir ¢alismada, genel popiilasyona kiyasla
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diyaliz hastalarinda pulmoner enfeksiyoz mortalite hiz1 14-16 kat daha yiiksek; bobrek nakli
alicilarinda ise yaklasik iki kat daha yiiksek bulunmustur®.

2000 yilinda yayinlanan, Birlesik Milletler Bobrek Veri Sistemi ve Ulusal Saglik
Istatistikleri Merkezi'nden alinan verilerle yapilan 2746 vakanin dahil edildigi bir ¢alismada,
genel popiilasyona kiyasla sepsise bagli yillik mortalite yiizdesi diyaliz hastalarinda 100-300
kat daha yiiksek; bobrek nakli alicilarinda 20 kat daha yiliksek; SDBY olan diyabet
hastalarinda, bobrek yetmezligi olmayan diyabet hastalarima goére 50 kat daha yiiksek
bulunmustur®.

1996 ile 2001 yillar1 arasinda, Birlesik Milletler Bobrek Veri Sistemi’nden alinan
verilerle yapilan, diyalize yeni baglanan hastalarin dahil edildigi bir ¢aligmada, enfeksiyona
bagl yatislarin 1 yillik insidans1 hemodiyaliz hastalarinda% 32, periton diyalizi hastalarinda%
24, renal transplanthi hastalarda %25,5; 3 yillik insidanst hemodiyaliz hastalarinda 9%52,6,
periton diyalizi hastalarinda %51,8 ve renal transplantli hastalarda %39,8 olarak
bulunmustur®,

1995 ile 2000 yillart arasinda yapilan, kronik hemodiyaliz hastalarinin dahil edildigi
hemodiyaliz (HEMO) calismasinda, yaklasitk 3 yil takip edilen 1846 hastanin 871’inin
hayatin1 kaybetmesiyle yillik mortalite %16,6 olarak bulunmustur, 6liimlerin 201’1 enfeksiyon
iliskili olup enfeksiyon iligkili yillik mortalite oram1 %3,8 olarak bulunmustur, 1698
enfeksiyon iligkili hospitalizasyon olup yillik orant %35; tim enfeksiyon iliskili
hospitalizasyonlarn %23’ii katater iliskili enfeksiyonlar olarak bulunmustur®4,

Son ii¢ aydir 5 mg/L’nin istiinde seyreden CRP seviyeleri ile degerlendirildiginde
kronik bobrek hastaligr iliskili kronik inflamasyon, Kuzey Amerika ve Avrupa’daki diyaliz
hastalarinin = %30-60’1nda; Asya iilkelerinde ise muhtemel daha diisik prevelansta

goriilmektedir®.

Uremi ve Enfeksiyon Nedenleri

Bobrek fonksiyonu azalmis hastalarda enflamatuar yanitta artista bircok mekanizma
rol oynamaktadir.

-Bozulmus Immiin Yanit: Uremi durumunda bozulan nétrofil fonksiyonlari,
Ozellikle bakteriyel enfeksiyonlarinin insidansinda ve morbidite ve mortalitesinin artmasinda
rol oynar. Dogal immiin yanitta birincil olarak rol oynayan nétrofiller enfeksiyon alanina
kemotaksis ile go¢ eder, istilact mikroorganizmalari fagosite eder ve proteolitik enzimler ve

oksijen radikalleri ile bu mikroorganizmalar1 6ldiiriir. Bu temel nétrofil fonksiyonlarindaki bir
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bozukluk, bakteriyel enfeksiyonlar igin artmis risk olusturur. Bobrek yetmezligi olan
hastalarda bozulmus fagositoz ile ortaya ¢ikan enfeksiyon duyarliligina, iiremik toksinler,
asir1 demir yiikii, anemi, biyouyumsuz diyaliz membranlari sebep olmaktadir. Uremide kronik
olarak aktiflestirilmis bagisiklik sistemi kronik olarak diisiik dereceli inflamasyona sebep
olur. Ayrica bozulmus T hiicre yaniti nedeniyle asilara yanitin azalmasi da enfeksiyonlara
acik hale getiren faktorlerdendir®.

-Apopitoz: Uremideki immun yetmezlik, immun sistem hiicrelerinin aktivasyonu
ile birlikte oldugundan ve kronik enflamasyona katkida bulundugundan, nétrofillerin
programli olarak uzaklastirilmasi(apoptoz), enflamasyonun kontrol altinda tutulmasinda ve
sonlandirilmasinda Onemlidir. Artmis apopitoz immiin yanitta azalmaya sebep olurken,
notrofillerdeki  bozulmus apopitoz ya da makrofajlar tarafindan nétrofillerin
temizlenmesindeki bir eksiklik, artmis inflamatuar durum ile iliskilidir. Uremik ortama ve
asidoza bagli olarak ndtrofilerin apopitozunun gecikmesine ya da inhibe olmasina sebep
olmaktadir®’.

-Proinflamatuar sitokinlerin renal klirensinde azalma: Bobrek fonksiyonlarinda
azalma, CRP, interlokin-6 gibi inflamatuar molekiillerin seviyesi kreatinin klirensi ile ters
orantili oldugundan, inflamatuar molekiillerin serum seviyesinde artisa neden olur.
Inflamasyonun bobrek fonksiyonu ile cift tarafli bir iliskisi olup, bobrek yetmezliginin bir
sonucu oldugu gibi ayn1 zamanda GFH diisiisiiniin bir nedenidir®.

-Oksidatif stres ve karbonil stres: Bobrek yetmezligi olan hastalarda oksidatif strese
bagl sitokin iiretimi de artar. Asir1 serbest radikal {iretimi veya diisiik antioksidan seviyeleri
oldugunda ortaya ¢ikan oksidatif stres, endotel disfonksiyonu, inflamasyon ve aterojenez
gelisimi icin 6nemli bir durum olabilir®. Bébrek yetmezligi hastalarinda, GFH taki diisiikliik
ile korele olarak antioksidan sistemlerde ciddi bir bozulma goriilmektedir. Kronik olarak
aktive immiin sistem, aktive fagositler, monosit ve nétrofillerde artmis toll-like reseptdr
(TLR) ekspresyonu sonucu lipopolisakkarit varhiginda TLR’de artmis yanit goriiliir. Bu
fagositer hiicrelerdeki ¢opcii reseptorler (C36) lipoproteinleri isler ve proenflamatuar ve
oksidatif yollarda anahtar rol oynar. Hasarli protein iirlinlerinin birikmesi ve ¢opgii
reseptOriine baglanmasi ile inflamatuar siire¢ ve oksidatif yolak kisir dongiliye girerek kendi
kendini aktive etmeye devam eder?®°,

-Antioksidan seviyelerinde azalma: Hem KBH hem de SDBY hastalarinda bazi

antioksidanlarin oral alim1 ve seviyesi normalden diisiiktiir. Akut faz yaniti, serum C vitamini
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konsantrasyonlar1 gibi ¢esitli antioksidanlarin plazma seviyelerinin azalmasiyla da
iliskilidir®1>2,

-Endotoksinemi ile voliim yiiklenmesi: Bobrek yetmezligi olan hastalarda sivi agiri
yiiklenmesine bagl vaskiiler tikaniklik, gastrointestinal sistemin gegirgenliginin degismesine
ve boylece lipopolisakkaritler ve bakteriler gibi endotoksinlerin birikmesine yol agabilir. Bu
durum monositleri ve proinflamatuar sitokinlerin artan salmimini uyarabilir®3,

-Komorbid durumlarin varligi: Bobrek hastalarinda komorbid hastaliklarin sik
goriilmesi hiperkatabolik durumu ve inflamasyon gelisimini arttirir®*,

-Diger faktorler: Sistemik otoimmiin bir durum, genetik faktorler, taninmayan kalict
bir enfeksiyon, periodontal hastaliklar ve ateroskleroz, bobrek fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda inflamasyon gelisiminde altta yatan diger faktdrlerdendir®®.

Hemodiyaliz ve Enfeksiyon

Hemodiyaliz uygulanan hastalarda inflamasyonu artiran faktorler sunlardir: Diyaliz
tipli ve diyaliz membranlarina, 6zellikle daha az biyouyumlu zarlara (6rn., kuprofan
membranlar) maruz kalmak, pthtilasmis bir arteriyovendz greftin ¢ikarilmamis olmasi®®.
Diyaliz suyunun kalitesi diisitk ve kontaminantlarin geri filtrelenmesi veya geri difiizyonu,
endotoksinlere maruz kalmaya neden olabilir. Politetrafluroetilen (PTFE) fistiilleri ya da
intravendz katater gibi yabanci cisimlerin biyofilmine bagli kronik ya da rekiirren latent
enfeksiyon gelisimi riski artar®’.

Periton Diyalizi ve Enfeksiyon

Asikar ya da latent peritonit, periton diyaliz katateri ile iliskili enfeksiyonlar,
biyouyumlu maddeler veya endotoksinler igerebilen periton diyalizi ¢ozeltisine siirekli maruz
kalma, s1v1 yiiklenmesi periton diyalizi hastalarinda enfeksiyon gelisimi acisindan altta yatan
faktorlerdendir®®®°.

Basarisiz Bobrek Nakli ve Enfeksiyon

Bobrek nakli basarisiz olduktan sonra diyalize donen ancak nakil nefrektomi
yapilmayan hastalarda kronik inflamatuar bir durum kaydedilmistir. inflamasyon belirtileri ve
bulgulari bobrek ¢ikarilmast ile azalabilir®.

Bobrek Yetmezliginde Enfeksiyon Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Akut faz proteinleri, enflamatuar durumlar sirasinda plazma konsantrasyonlar1 CRP
gibi artmis (pozitif akut faz proteinleri) veya alblimin gibi azalmis (negatif akut faz
proteinleri) proteinler olarak tanimlanir. Belirli bir hastada inflamasyonun varligin1 ve / veya

derecesini tanimlamak i¢in bu proteinlerin seviyelerinin dl¢ltimii siklikla kullanilir.
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Akut faz cevabi, adina ragmen, aylar ve yillar boyunca devam edebilir ve kroniklesebilir. Bu
tiir kronik inflamasyon durumlarinda, CRP dahil olmak {izere pozitif akut faz proteinleri hafif
ama kalic1 olarak artabilir, bu da aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik riskinde artisa sebep
olabilir®*.

Kronik bobrek hastaligi olan hastalarda enfeksiyon varligini belirlemek i¢in hangi
belirteclerin, hangi diizeyleri baz alinarak 6l¢iilmesi gerektigi konusundan tam bir fikir birligi
yoktur. Klinik pratikte sik kullanilan enfeksiyon iligkili parametreler ve bunlarin bobrek
yetmezlikli hastalarda degerlendirilmesi:

CRP

C-reaktif protein (CRP) enflamasyon ve enfeksiyon durumunda kan diizeyi artan
pozitif akut faz reaktanidir. CRP’nin %90°1 hepatosit endoplasmik retikulumunda sentezlenir.
Karaciger sirozunda CRP sentezinde azalma ve enflamasyon, kronik bobrek yetmezligindeki
bazal enflamasyon CRP takibinde klinisyenin bu grup hastalarda enfeksiyon tani ve takibini
zorlastirmaktadir.

Uremide goriilen kronik inflamasyon ve buna bagli CRP yiiksekligi, miyokard
infarktiisii ve iskemik inme gibi aterosklerotik komplikasyonlarla iliskildir®?.

Bircok KBH hastasinda, 6zellikle siirekli diyaliz hastalarinda, serum CRP seviyeleri
siirekli olarak 5 ila 50 mg / L arasindadir, ancak genis dalgalanma gosterebilirler®. KBH
hastalarinda CRP
<1 mg/L normal;

1-3 aras1 muhtemel artmis kardiyovaskiiler risk;

3-10 arasi yiiksek olasilikla artmis kardiyovaskiiler risk, KBH hastalarinda sik;

10-50 aras: siirekli diyaliz hastalarinda sik;

>50 ise siklikla gegici olan akut inflamasyon/infeksiyon durumlarinda beklenmektedir®?.

Kronik  hemodiyaliz  hastalarinda  morbidite  ve inflamasyon/nutrisyon
parametrelerinin iliskisini ortaya koymaya yonelik yapilan bir calismada, CRP diizeylerindeki
yiikseklik ile hospitalizasyon arasinda pozitif korelasyon bulunmustur®?.

Prokalsitonin

Prokalsitonin, kalsitonin  hormonunun  prohormonudur ve bakteriyel bir
enfeksiyonun varligini belirlemeye yardimci olabilecek inflamatuar bir biyobelirtegtir, serum
seviyelerinde ylikseklik enfeksiyonun yayginligi ile koreledir. Bobrek yetmezligi olan
hastalarda GFR’deki diisiisle birlikte prokalsitonin klirensi azalarak beklenenden daha ytiksek

seviyelerde saptanabilmektedir, bu nedenle serum kreatinin seviyesi 2 mg/dl ve iistiinde olan
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ABH’l1 olgularda prokalsitonin kullanilmasi tartismalidir. Renal replasman tedavisi sirasinda
CRP gibi prokalsitonin de elimine ediliyor olmasi, bu parametreleri kusurlu biyobelirte¢
yaptig1 ortaya konmustur®,

2004 yilinda yapilan bir ¢alismada ise, SAPD hastalar1 disinda, prokalsitonin
diizeylerinin bobrek hastaliklarindan veya tedavilerden 6nemli 6l¢iide etkilenmedigi, ancak
enfeksiyon varhiginda belirgin sekilde yiikseldigi, bu nedenle prokalsitoninin KBH
hastalarinda veya HD uygulanan hastalarda sistemik bakteriyel enfeksiyonlarin erken teshisi
icin degerli bir belirteg oldugu; buna karsilik, CRP’nin bobrek hastaliklar1 olan birka¢ grupta
yiikseldigi ve bakteriyel enfeksiyonlarin teshisi i¢in diisiik 6zgiilliige sahip oldugu ortaya
konmustur. Bu c¢alismaya farkli renal yetmezlik evresindeki ve farkli tedaviler altindaki 85
hasta dahil edildi. Hastalarin 23’tinde KBH, 20’sinde ABH mevcuttu, 20 hastaya SAPD, 42
hastaya HD tedavisi uygulanmaktaydi, 40 hasta septikti. Prokalsitonin KBH hastalarinda ve
hem kisa stireli (<1 yil) hem uzun siireli (>1 yi1l) HD uygulanan hastalarda normal aralikta
bulundu(<lmikrogram/L). SAPD hastalarinda hafif yiiksekti(1.18 mikrogram/L). Sepsisi olan
hastalarda ABH olsun ya da olmasin belirgin yiiksekti. CRP ise hem kisa siireli hem uzun
stireli HD olan hastalarda(14.5 ve 51 mg/l ile, normal aralik<5 mg/l) yiiksekti. SAPD
hastalarinda normaldi. KBH tanisi ve sistemik bakteriyel enfeksiyonu olan hastalarda hem
prokalsitonin(63 mikrogram/I) hem CRP(130 mg/l) yiiksekti ancak CRP, prokalsitoninin
aksine hem enfektif hem non-enfektif hastalarda yiiksekti. Sepsisli hastalarda hemodiyaliz ya
da hemofiltrasyon ile prokalsitonin diizeylerinde diisme goriilmedi®®.

2016 yilinda yapilan, sistemik enfeksiyon bulgular1 gdstermeyen renal replasman
tedavisi almakta olan 82 erkek, 43 kadin hastanin dahil edildigi bir ¢alismada ise, hemodiyaliz
hastalarinin ¢ogunda normal aralikta prokalsitonin degeri tespit edilirken, ihmal edilemeyen
bir oranda bazal prokalsitonin seviyesi saglikli bireylerden daha yiiksek bulundu. Olgularin %
7.2'sinde serum prokalsitonin degeri saglikli bireylerdeki sepsis igin prokalsitonin cut-off
degerini ast1%.

Ferritin

Ferritin demirin toksik olmayan formda depolanmasini saglayan bir protein
kompleksidir. Ferritin sentezi ve seviyesi, demir seviyesindeki artmayla, inflamasyon ve
enfeksiyon varligiyla artmakta, demir eksikliginde diismektedir. Inflamatuar barsak
hastaliklar1, kalp yetmezligi, kronik karaciger hastaligi, obezite, romatoid artrit ve kronik
bobrek hastaligi gibi kronik inflamatuar siireclerde, total viicut demiri yeterli ya da artmis

olmasina ragmen kemik iligine demir sunumundaki eksiklige bagli fonksiyonel demir
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eksikligi anemisi goriilmektedir®’. Minor inflamasyon varliginda demir eksikligi durumunda
<15 ng/mL ferritin diizeyi beklenirken, bariz inflamasyon varliginda >50 ng/mL ferritin
diizeylerinde demir eksikligi anemisi goriilebilir. Demir eksikligi anemisi KBH’l1 hastalarda
mortalite lizerinde olumsuz etkilidir. HD hastalarinda demir replasmani mortaliteyi azaltirken,
asir1 demir tedavisi ferritin seviyelerini artirarak yiiksek mortaliteye yol agmaktadir®®,

Inflamasyon durumunda niikleer faktér (NF-KB) yolagiyla proinflamatuar sitokinler
olan interlokin-1p (IL-1B)ve tiimor nekroz faktor-o (TNF-a) tarafindan ferritin sentezi aktive
edilir. KBH hastalarinda CRP gibi ferritinin de kronik inflamasyonu gosterdigi ve mortalite
ile iliskili oldugu gosterilmistir®®.

Yapilan bir ¢aligmada, 1 sene boyunca takip edilen 1826 hastanin 122’sinde ferritin
yiiksekligi tespit edildi, %?20’sinde karaciger hastaligi, %17,9’unda bdbrek hastaligy,
%17,9’'unda malignite, %16,8’sinde HIV enfeksiyonu, %15,8’inde HIV dis1 sistemik
enfeksiyon, %10,5’inde kronik transfiizyon, %10,5’inde orak hiicreli anemisine bagliydi.
%8.4’tinde etyoloji tespit edilemedi, %16,8 hasta ise birden fazla kategoriye girmekteydi. En
yiiksek ferritin seviyeleri kronik transfiizyona bagl gruptaydi’®.

Notrofilik Lokositoz

Yetigkinlerde normal 16kosit sayis1 4400- 11000/ul arasindadir ve yaklasik %601
olgun nétrofildir. Lokosit sayisininn 11000/uL {izerinde, mutlak notrofil sayisinin 7700/uL
tizerinde olmas1 nétrofilik 16kositoz olarak adlandirilir. Notrofilik 16kositoz kemik iliginde
yapimin artmasina, kemik iliginden salinimin hizlanmasma, kandan dokulara nétrofil
gecisinin azalmasina, marjinasyon havuzundaki noétrofillerin dolagima gegmesine bagh
goriiliir. Notrofil progenitoriinitin proliferasyonu IL-3 ve GM-CSF tarafindan stimule edilir. G-
CSF tarafindan olgunlagma regule edilir. N6trofil yapimi inflamatuar uyar: varliginda artar.
Notrofillerin  kemik iliginden salimiminda; endotoksinler, glikokortikoidler, Cb5a gibi
kemotaktikler, TNF-alfa gibi sitokinler rol oynamaktadir?.

Klinik olarak enfeksiyon, akut ya da kronik inflamasyon varliginda; glukokortikoid,
lityum, myeloid growth faktor, ATRA(all-trans retinoik asit) basta olmak iizere ilag
kullaniminda; asplenide; sigara igiciliginde; cerrahi, sicak, egzersiz gibi stres varliginda;
myeloproliferatif hastaliklarda; non-hematolojik malignitelerde; bazi genetik durumlarda
(Down Sendromu gibi) nétrofili goriillmektedir’?.

Akut inflamasyon durumunda nétrofillerden salgilanan interlokin-8 gibi kemotaktik
maddeler, bobrege notrofil gogiinii daha da arttirmakta, notrofilleri aktive etmekte ve

glomeriiler yaralanmay: artirmakta, ABH gelisiminde rol oynamaktadir. Kronik bdbrek
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yetmezligi durumunda ise nétrofil fonksiyonu bozulmakta ve boylece enfeksiyon ve sepsise
duyarlilik artmaktadir’,

2019 yilinda yayinlanan bir ¢alismada bdbrek hasarinin renal G-CSF ekspresyonunu
arttird1f1 ve graniilopoezi diizenledigi gosterilmistir’.

Ates

Ates, hipotalamustaki termoregiilatuar merkezin ‘set-point’inin daha yiiksek bir
sicakliga ¢ekilmesi sonucu olusur'?®. Prostaglandin E2’deki artis set-pointi yiikselten temel
nedendir. Ates sirkadiyen ritm gosterir, sabahlar1 37.2°C ve aksamlar1 37,7°C’ye kadar olan
viicut sicakligr normal kabul edilmektedir. Normal viicut 1sisinda 1.1 °C’lik artig ates olarak
kabul edilir™.

Yas, malnutrisyon ve kronik hastaliklar da febril yanitta azalmaya neden olur.
KBH’l1 hastalarda ciddi infeksiyon olmasina ragmen ates yiikselmeyebilir, 16kositoz ve lokal

infeksiyon bulgular1 daha az olabilir™.
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GEREC VE YONTEMLER

Hastalar

2018 aralik- 2020 mart tarihleri arasinda Tekirdag Namik Kemal Universitesi
Arastirma Hastenesi'ne bagvuran 2283 bobrek yetmezlikli hastadan; yatarak izlenmis, akut ya
da kronik bobrek yetmezligi olan, nefroloji adina servis ya da yogun bakimda yatan ya da
diger bolimlerce yatirilarak nefrolojiye konsiilte edilen, klinik ya da laboratuar olarak
enfeksiyon siiphesi olan hastalar ¢alismaya dahil edildi. Toplam 426 vakanin analizi yapildi.
Calismaya baslamadan &nce, Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan onay

alindi.

Yontemler

Hastalarin dosya numaralari, yaslari, cinsiyeti, bobrek fonksiyon bozuklugu tipi, lre,
kreatinin, sodyum, potasyum, ALT, AST, hemogram 16kosit sayis1 ve notrofil yiizdesi, CRP,
prokalsitonin, ferritin, ates, idrardaki 16kosit sayisi, diyabet, hipertansiyon, malignite varligi,
enfeksiyon odagi, kiiltiir sonuglari, hastanede yatis siiresi, antibiyoterapi se¢imi ve degisimi,

mortalite durumu kayit altina alindu.

Kreatininde bagvuru degeri, takiplerde goriilen en yiiksek kreatinin degeri,
progresyonu saptamak adina en diisiik ve en yiiksek degerleri arasindaki fark kayda alindi.
Elektrolit imbalans: gelismis ise en diisiik ya da en yiliksek degerler alindi, kan hemolizli ise
hemolizli potasyum degeri alinmadi, ALT AST en yiiksek degerleri alindi, kan hemolizli ise

hemolizli AST degeri alinmadi, 16kosit sayisi ve noétrofil yiizdesinde en yiiksek degerler
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alindi, CRP prokalsitonin ferritin ve ates degerlerindeki en yiiksek degerler alindi. Kiiltiir

sonucu kontaminasyonu diisiindiirmekte ise kayda alinmadi.

Istatistiksel Yontem

Calismanin verileri istatistik paket programi SPSS 20.0 siirtimii ile analiz edilmistir.
Verilerin sunumunda sayi, yiizde, ortalama, standart sapma, ortanca, minimum ve maksimum
degerleri kullanilmistir. Kategorik verilerin analizinde ki-kare testi kullanilmistir. Kiiltiirde
tireme ve eksitus durumuna gore siirekli degiskenlerin analizinde, normal dagilima uygunluk
testi sonuglarina gore parametrik test olarak iki ortalama arasindaki farkin énemlilik testi ve
nonparametrik test olarak Mann-Whitney U testi kullanilmigtir. p<0,05 oldugu durumlar

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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BULGULAR

Calisma grubu 426 kisiden olusmaktadir. Katilimcilarin yas ortalamast 66,3+14,1
(Ortanca=67,5, minimum-maksimum=18-92) yildir. Kisilerin %54,5’1 erkektir, %46,5’inde
kronik bobrek yetmezligi lizerine akut bobrek yetmezligi, %45,5’inde ise akut bdbrek
yetmezligi bulunmaktadir, %48,8’inde glomeriiler filtrasyon hizi 15 ml/dk’nin altindadir,

%35,2’sinde diyabetes mellitus ve %70,7’sinde hipertansiyon bulunmaktadir (Tablo 2).
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Tablo 2. Calisma grubunun cinsiyet, bobrek yetmezligi, glomeriiler filtrasyon hizi,

diyabetes mellitus ve hipertansiyon durumu

Degiskenler n (%)
Cinsiyet (n=426)

Kadin 194 (45,5)
Erkek 232 (54,5)
Bobrek yetmezligi durumu (n=426)

ABH 194 (45,5)
KBH zemininde ABH 198 (46,5)
KBH ve rutin hemodiyaliz hastasi 25 (5,9)
KBH 9(2,1)
GFR (ml/dk) (n=426)

<15 208 (48,8)
15-29 148 (34,7)
30-44 53 (12,4)
45-59 9(2.1)
60-89 7 (1,6)
>90 1(0.2)
Diyabetes mellitus (n=426)

Yok 276 (64,8)
Var 150 (35,2)
Hipertansiyon (n=426)

Yok 125 (29,3)
Var 301 (70,7)

n=Say1, %=Siitun yiizdesi, GFR= Glomeriiler filtrasyon hizi, ABY= Akut bobrek

yetmezligi, KBY= Kronik bobrek yetmezligi

Calisma grubunun %?22,3’linde malignite bulunmaktadir.

incelendiginde, en sik akciger (%14,7), mesane (%14,7) ve kolon (%11,6) kaynakli malignite

bulundugu tespit edilmistir (Tablo 3).
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Tablo 3. Calisma grubunun malignite durumu

Degiskenler n (%o)
Malignite (n=426)

Yok 331 (77,7)
Var 95 (22,3)
Mevcut malignite (n=95)*

Kolon 11 (11,6)
Mide 5(53)
Akut Miyeloid Losemi 7(7,3)
Mesane 14 (14,7)
Kronik Miyeloproliferatif Hastalik 332
Vulva 2(2,1)
Endometrium 4(4,2)
Bas ve boyun 1(1,1)
Akciger 14 (14,7)
Lenfoma 6 (6,3)
Kronik lenfositik 1semi 1(1,1)
Prostat 2(2,1)
Pankreas 3(3,2)
Serviks 1(1,1)
Multiple myelom 8 (8,4)
Meme 4 (4,2)
Hepatocelliiler 1(1,1)
Renal cell 2(2,1)
Urotelyal 4(4,2)
Over 2(2,1)

n=Say1, %=Siitun yiizdesi, *= Malignitesi olan 95 Kkisi iizerinden yiizde hesaplanmistir

Katilimeilarin -~ %88’inde enfeksiyon odagi tespit edilmistir. Bu kisilerdeki en sik
enfeksiyon odaklari idrar yolu enfeksiyonu (%40,3), pnomoni (%30,1) ve yumusak doku
enfeksiyonu (%12,8)’dir (Tablo 4).
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Tablo 4. Calisma grubunda enfeksiyon odagi tespiti ve mevcut enfeksiyon odaklari

Degiskenler n (%o)
Enfeksiyon odag1 (n=426)

Yok 51 (12,0)
Var 375 (88,0)
Mevcut enfeksiyon odagi (n=375)*

Yumusak doku enfeksiyonu 48 (12,8)
Katater, port enfeksiyonu 29 (7,7)
Kalp pili enfeksiyonu 4(1,1)
Infektif endokardit 5(1,3)
Protez enfeksiyonu 4(1,1)
Batin i¢i enfeksiyon 16 (4,3)
Idrar yolu enfeksiyonu 151 (40,3)
Pnomoni 113 (30,1)
Akciger tiiberkiilozu 1(0,3)
Akut kolesistit 12 (3,2)
Akut pankreatit 10 (2,7)
Akut gastroenterit 18 (4,8)
Menenjit 1(0,3)

n=Say1, %=Siitun yiizdesi, *= Bir kiside bir veya daha fazla enfeksiyon odag:
bulunabilmektedir, enfeksiyon odag tespit edilen 375 Kkisi iizerinden yiizde

hesaplanmistir

Calisma grubunun %54,5’inde kiiltiirde iireme mevcuttur. Kiiltliriinde lireme tespit
edilenler incelendiginde en sik; idrar kiiltiirtinde Escheria Coli (%18,5), kan kiiltiiriinde
Metisilin direngli koagiilaz negatif stafilokok (MRKNS) (%10,8), idrar kiiltiiriinde enterokok
(%8,6), balgam Kkiiltiirtinde pseudomonas aeruginosa (%5,2), kan kiiltiiriinde enterokok
(%4,3), kan kiiltiirtinde pseudomonas aeruginosa (%4,3), idrar kiiltiirinde kandida (%4,3) ve
idrar kiiltiiriinde klebsiella (%4,3) liremelerinin saptandigi belirlenmistir. Kisilerin %96,7’si
antibiyotik/antifungal tedavi almistir. Bu kisilerin aldiklar1 tedavilerin igerisinde en sik
seftriakson  (%48,3), piperasilin+tazobaktam (%9,7), ampisilin+sulbaktam (%9,5),
sefaperazon+sulbaktam (%8,0) ve vankomisin (%7,0) yer almaktadir. Antibiyotik/antifungal
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tedavi alanlarin  %41’inde tedavi siirecinde antibiyotik degisimi Oykiisii mevcuttur.

Katilimeilarin %28,4’{inde eksitus gergeklesmistir (Tablo 5).

Tablo 5. Calisma grubunda kiiltiirde {ireme, antibiyotik/antifungal tedavi alma, baslanan ilk

antibiyotik, tedavi silirecinde antibiyotik degisimi ve eksitus durumu

Degiskenler n (%)
Kiiltiirde iireme (n=426)

Yok 194 (45,5)
Var 232 (54,5)
Mevcut kiiltiir iiremesi (n=232)* (En sik sekizi belirtilmistir)

Idrar kiiltiiriinde E.coli 43 (18,5)
Kan kiilttirinde MRKNS 25 (10,8)
Idrar kiiltiiriinde enterokok 20 (8,6)
Balgam kiiltiiriinde pseudomonas aeruginosa 12 (5,2)
Kan kiiltlirinde enterokok 10 (4,3)
Kan kiiltiiriinde pseudomonas aeruginosa 10 (4,3)
Idrar kiiltiiriinde kandida 10 (4,3)
Idrar kiiltiiriinde klebsiella 10 (4,3)
Antibiyotik/antifungal tedavi alma durumu (n=426)

Hayir 14 (3,3)
Evet 412 (96,7)
Hastaya baslanan ilk antibiyotik tedavisi (n=412)** (En sik besi belirtilmistir)

Seftriakson 199 (48,3)
Piperasilin+tazobaktam 40 (9,7)
Ampisilin+sulbaktam 39 (9,5)
Sefaperazon+sulbaktam 33(8,0)
Vankomisin 29 (7,0)
Tedavi siirecinde antibiyotik degisimi (n=412)***

Hayir 243 (59,0)
Evet 169 (41,0)
Eksitus durumu (n=426)

Hayir 305 (71,6)
Evet 121 (28,4)

n=Say1, %=Siitun yiizdesi, *= Bir kiside bir veya daha fazla iireme bulunabilmektedir, herhangi bir
kiiltiirde iireme tespit edilmis 232 Kkisi iizerinden yiizde hesaplanmistir **= Bir kiside bir veya daha
fazla antibiyotik ya da cesitli antimikrobiyaller beraber baslanabilmistir, antibiyotik/antifungal tedavi
almis 412 Kkisi iizerinden yiizde hesaplanmstir, ***= Baslangicta antibiyotik/antifungal tedavi almms 412

kisi iizerinden antibiyotik degisim yiizdesi hesaplanmistir
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Calisma grubunda kiiltiirlinde iireme tespit edilmis grup incelendiginde; en fazla
tireme tespit edilen kiiltiirler idrar (%44,4), kan (%34,7) ve balgam kiiltiirii (%22) idi (Tablo

6). Kiiltiir tiremelerine gore tespit edilen mikroorganizmalar Tablo 6’da gosterilmistir.
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Tablo 6. Calisma grubunda kiiltiir

mikroorganizmalar

ireme bolgeleri

ve bu bolgelerde iireyen

Degiskenler n (%)
Kiiltiir iireme materyali (n=232)*

Balgam 51 (22,0)
Yara 22(9,5)
Katater 14 (6,0)
Periton 3(1,3)
Beyin omurilik sivist 1(0,4)
Kan 92 (34,7)
Idrar 103 (44,4)
Gayta 2(0,9)
idrar kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar®* (n=103)

E.coli 43 (41.7)
Enterokok 20(19,4)
Diger 40 (38,9)
Kan kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar** (n=92)

Metisilin direngli koagiilaz negatif stafilokok 25(27,2)
Enterokok 10 (10,9)
Pseudomonas aeruginosa 10 (10,9)
Diger 47 (51,0)
Balgam Kkiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar** (n=51)

Pseudomonas aeruginosa 12 (23,5)
Candida 8 (15,7)
Stenotrophomonas maltophilia 6 (11,8)
Diger 25 (49,0)
Yara Kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar** (n=22)

Enterobacter 3(13,6)
Diger 19 (86,4)
Katater kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar** (n=14)

Metisilin direngli koagiilaz negatif stafilokok 6 (42,9)
Metisilin duyarli stafilokokkus epidermidis 2(14,3)
Pseudomonas aeruginosa 2(14,3)
Diger 4(28,5)
Periton kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar** (n=13)

Enterokok 1(33,3)
Proteus mirabilis 1(33,3)
Pseudomonas aeruginosa 1(33,3)
Gayta kiiltiiriinde iireyen mikroorganizmalar** (n=2)

Salmonella 2 (100,0)
Beyin omurilik sivisinda iireyen mikroorganizmalar** (n=1)

Listeria monocytogenes 1 (100,0)

n=Say1, %=Siitun yiizdesi, *= Bir kiside bir veya daha fazla iireme bulunabilmektedir, herhangi bir kiiltiirde iireme tespit edilmis

232 Kisi iizerinden yiizde hesaplanmistir **= Bélgedeki iireme sayisi iizerinden yiizde hesaplanmistir
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https://www.google.com/search?safe=strict&sxsrf=ALeKk020UuQ4tfl5K3N4Ysfia4vT2Seq6Q:1584186442656&q=pseudomonas+aeruginosa&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwjTpLCx8pnoAhXUSBUIHcA_DvMQkeECKAB6BAgWECo

Calisma grubunun laboratuvar parametre degerleri ve hastane yatig siiresi
degerlendirildiginde; GFR ortalamasi 18,8+13,8 (Ortanca:15,1, minimum-maksimum:3-119)
ml/dk, takiplerindeki maksimum kreatin artis1 ortalamasi 1,0+1,4 (Ortanca:0,5, minimum-
maksimum:0-12,1) mg/dl ve hastane yatis ortalamasi 18,2+16,1 (Ortanca:13, minimum-
maksimum:1-105) giin olarak saptanmistir (Tablo 7). Diger laboratuvar parametreleri Tablo

7’de gosterilmistir.
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Tablo 7. Calisma grubunun laboratuvar parametre degerleri ve hastane yatis siiresi

Degiskenler Ortalama+SS Ortanca (Min-Maks)
GFR (ml/dk) 18,8+13,8 15,1 (3,0-119,0)
Bagvuru kreatini (mg/dl) 3,142,3 2,3 (0,9-15,3)
Takipteki maksimum kreatin 4,242.5 3,5(1,0-15,3)
(mg/dl)

Maksimum kreatin artis1 (mg/dl) 1,0+1,4 0,5 (0,0-12,1)
Ure (mg/dl) 149,2+74,3 142,0 (15,0-499,0)
Sodyum (mmol/L) 136,2+10,7 133,0 (106,0-175,0)
Potasyum (mmol/L) 4,8+1,6 5,1(1,8-8,9)
ALT (IU/L) 138,4+366,8 24,0 (4,0-2836,0)
AST (IU/L) 238,6644,7 35,0 (4,0-7372,0)
Ates (°C) 37,0£0,8 36,6 (36,1-39,7)
Lokosit (/pl) 16104,4+11060,8 13765,0 (740,0-135800,0)
Nétrofil yiizdesi (%) 76,1+14,6 79,2 (0,9-93,7)
TIT te 16kosit sayis1 (wbc/hpf) 21,5+84,7 6,0 (0,0-1488,0)
CRP (mg/L) 215,6+151,8 199,0 (0,0-604,0)
Prokalsitonin (ng/mL) 16,3+£30,3 2,1(0,1-100,0)
Ferritin (ng/mL) 2302,6+8738,4 609,0 (7,2-100000,0)
Hastane yatis siiresi (giin) 18,2+16,1 13,0 (1,0-105,0)

SS= Standart sapma, Min= Minimum, Maks= Maksimum, GFR= Glomeriiler

filtrasyon hiz1

Cinsiyet, bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite, enfeksiyon
odag1 tespiti, antibiyotik/antifungal tedavi alma, tedavi siirecinde antibiyotik degisimi ve
eksitus durumu ile kiiltiirde iireme arasindaki iligkiler tek degiskenli analizler ile
incelenmistir. Hipertansiyonu olmayanlarin %62,4’tinde, olanlarin ise %51,2’sinde kiiltlirde
tireme tespit edilmistir ve bu durum istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,034).
Kiiltiiriinde tireme olanlarin %57,1’inde tedavi siirecinde antibiyotik degisim Oykiisl
bulunurken, kiiltiirtinde iireme tespit edilmeyenlerin %21,8’inde antibiyotik degisim Oykiisii
bulunmaktadir. Bu durum da istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Kiiltiirlinde {ireme
olanlarin %34,1’inde, olmayanlarin ise %21,6’sinda eksitus gelismistir ve bu durum

istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,005) (Tablo 8).
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Tablo 8. Cinsiyet, bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite,
enfeksiyon odagi tespiti, antibiyotik/antifungal tedavi alma, tedavi siirecinde antibiyotik

degisimi ve eksitus durumu ile kiiltiirde iireme arasindaki iliski

Kiiltiirde iireme

Yok Var
Degiskenler p

n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin 80 (41,2) 114 (58,8) 0,103
Erkek 114 (49,1) 118 (50,9)
Bobrek yetmezligi durumu
ABY 85 (43,8) 109 (56,2) 0,795
KBY iizerine ABY 95 (48,0) 103 (52,0)
KBY ve rutin hemodiyaliz hastasi 10 (40,0) 15 (60,0)
KBY 4 (44,4) 5 (55,6)
Diyabetes mellitus
Yok 128 (46,4) 148 (53,6) 0,638
Var 66 (44,0) 84 (56,0)
Hipertansiyon
Yok 47 (37,6) 78 (62,4) 0,034
Var 147 (48,8) 154 (51,2)
Malignite
Yok 151 (45,6) 180 (54,4) 0,951
Var 43 (45,3) 52 (54,7)
Enfeksiyon odag:
Yok 27 (52,9) 24 (47,1) 0,258
Var 167 (44,5) 208 (55,5)
Antibiyotik/antifungal tedavi alma durumu*
Hayir 6(3,1) 8(3,4) 0,838
Evet 188 (96,9) 224 (96,6)
Tedavi siirecinde antibiyotik degisimi*
Hayir 147 (78,2) 96 (42,9) <0,001
Evet 41 (21,8) 128 (57,1)
Eksitus durumu*
Hayir 152 (78,4) 153 (65,9) 0,005
Evet 42 (21,6) 79 (34,1)

n= Sayl, %= Satir yiizdesi, *= Bu degisken icin siitun yiizdesi almmstir, p= Ki- kare testi




Kiiltiirde tireme durumuna gore laboratuvar parametreleri, hastane yatis siiresi ve yas
degiskenleri karsilastirilmistir. Kiltlirlinde iireme olan ve olmayan gruplar arasinda
maksimum kreatin artis1 (p=0,038), lire (p=0,006), AST (p=0,001), l6kosit (p<0,001), notrofil
yiizdesi (p=0,001), TIT teki 16kosit sayis1 (p=0013), CRP (p<0,001) ve hastane yatis siiresi
(p<0,001) degiskenlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir. Herhangi bir
kiiltiirlinde tireme olan grupta maksimum kreatin artisi, tire, AST, 16kosit, ndtrofil ylizdesi,

TIT teki 16kosit say1s1, CRP ve hastane yatis siiresi ortanca degerleri daha yiiksektir (Tablo 9).
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Tablo 9. Laboratuvar parametreleri, hastane yatis siiresi ve yas ile kiiltiirde iireme arasindaki iliski

Kiiltiirde iireme

Yok Var

Degiskenler Ort+SS Ortanca (Min-Maks) Ort£SS Ortanca (Min-Maks) P

GFR (ml/dk) 19,6£13,0 16,4 (3,0-61,0) 18,1£14,4 14,0 (3,0-119,0) 0,132
Bagvuru kreatini (mg/dl) 3,3+2,5 2,4 (0,9-15,3) 3,0+2,1 2,2 (0,9-10,6) 0,391
Takipteki maksimum kreatin (mg/dl) 4,1+2,7 3,3(1,1-15,3) 42422 3,8 (1,0-11,4) 0,257
Maksimum kreatin artis1 (mg/dl) 0,9+1,4 0,4 (0,0-12,1) 1,2+1,4 0,6 (0,0-7,2) 0,038
Ure (mg/dl) 136,8+64,5 133,5 (15,0-411,0) 159,6+80,2 148,5 (36,0-499,0) 0,006
Sodyum (mmol/L) 136,049.,9 134,0 (115,0-175,0) 136,3+11,4 133,0 (106,0-170,0) 0,960
Potasyum (mmol/L) 4,8+1,4 51(2,2-8,1) 4,8+1,7 5,1(1,8-8,9) 0,862
ALT (1U/L) 121,2+365,3 21,0 (4,0-2836,0) 152,6+368,2 26,0 (4,6-2608,0) 0,072
AST (IU/L) 181,3+£523,4 29,0 (5,0-4261,0) 286,3+728,0 45,0 (4,0-7372,0) 0,001
Ates (°C) 36,9+0,8 36,6 (36,1-39,7) 37,0+0,8 36,6 (36,1-39,5) 0,638
Lokosit (/pl) 14219,2+11219,6 | 12395,0 (790,0-135800,0) | 17680,8+10697,4 | 15895,0 (740,0-93030,0) <0,001
Notrofil yiizdesi (%) 74,6+13,6 77,8 (4,2-93,0) 77,3+15,3 81,0 (0,9-93,7) 0,001
TIT te 16kosit sayis1 (wbe/hpf) 23,4+119,9 3,5 (0,0-1488,0) 19,9+34 4 8,0 (0,0-235,0) 0,013
CRP (mg/L) 172,3+135,1 140,8 (0,0-569,0) 251,8+155,8 252,5 (0,0-604,0) <0,001
Prokalsitonin (ng/ml) 13,6+28,1 1,3 (0,1-100,0) 18,1+£31,6 2,5(0,1-100,0) 0,135
Ferritin (ng/ml) 1419,8+2877.2 584,7 (23,7-25813,0) 29457+11196,2 | 609,0 (7,2-100000,0) 0,766
Hastane yatis siiresi (giin) 12,9+11,7 9,0 (1,0-70,0) 22,7+17,9 17,0 (1,0-105,0) <0,001
Yas (y1l) 65,7+15,0 68,0 (18,0-91,0) 66,8+13,4 67,0 (27,0-92,0) 0,698

Ort= Ortalama, SS= Standart sapma, Min= Minimum, Maks= Maksimum, p= Mann-Whitney U testi, GFR= Glomeriiler filtrasyon hizi
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Cinsiyet, bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite, enfeksiyon
odag tespiti, antibiyotik/antifungal tedavi alma, tedavi siirecinde antibiyotik degisimi ile
eksitus durumu arasindaki iliskiler tek degiskenli analizler ile incelenmistir. Bobrek
yetmezIligi ile eksitus durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p=0,012).
Eksitus durumu en fazla akut bobrek yetmezligi olanlarda (%35,6), en az ise kronik bobrek
yetmezligi hastalarinda (%]11,1) goriilmektedir. Kronik bobrek yetmezligi hastasi olup rutin
olarak hemodiyalize girenlerin %32’sinde, kronik bobrek yetmezligi {izerine akut bobrek
yetmezligi gelisenlerin ise %21,7’sinde eksitus gerceklesmistir. Tedavi siirecinde antibiyotik
degisimi Oykiisii olanlarin %42’sinde, olmayanlarin ise %19,8’inde eksitus gerceklesmistir ve

bu durum istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,001) (Tablo 10).
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Tablo 10. Cinsiyet, bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite,
enfeksiyon odagi tespiti, antibiyotik/antifungal tedavi alma, tedavi siirecinde antibiyotik

degisimi ile eksitus durumu ile arasindaki iligki

Eksitus durumu

Hayir Evet
Degiskenler p

n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadmn 141 (72,7) 53 (27,3) 0,650
Erkek 164 (70,7) 68 (29,3)
Bobrek yetmezligi durumu
ABY 125 (64,4) 69 (35,6) 0,012
KBY {izerine ABY 155 (78,3) 43 (21,7)
KBY ve rutin hemodiyaliz hastasi 17 (68,0) 8 (32,0)
KBY 8 (88,9) 1(11,1)
Diyabetes mellitus
Yok 192 (69,6) 84 (30,4) 0,207
Var 113 (75,3) 37 (24,7)
Hipertansiyon
Yok 87 (69,6) 38 (30,4) 0,556
Var 218 (72,4) 83 (27,6)
Malignite
Yok 243 (73,4) 88 (26,6) 0,120
Var 62 (65,3) 33 (34,7)
Enfeksiyon odag
Yok 33 (64,7) 18 (35,3) 0,245
Var 272 (72,5) 103 (27,5)
Antibiyotik/antifungal tedavi alma durumu
Hayir 12 (85,7) 2(14,3) 0,374
Evet 293 (71,1) 119 (28,9)
Tedavi siirecinde antibiyotik degisimi
Hayir 195 (80,2) 48 (19,8) <0,001
Evet 98 (58,0) 71 (42,0)

n= Say1, %= Satir yiizdesi, p= Ki- kare testi
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Eksitus durumuna gore laboratuvar parametreleri, hastane yatis siiresi ve yas
degiskenleri karsilagtirllmistir. Eksitus gerceklesen ve gerceklesmeyen gruplar arasinda
glomertiler filtrasyon hiz1 (p=0,030), basvuru kreatini (p=0,012), takipteki maksimum kreatin
(p=0,010), maksimum kreatin artis1 (p<0,001), iire (p<0,001), ALT (p<0,001), AST
(p<0,001), 16kost (p<0,001), nétrofil yiizdesi (p=0,027), TIT te I6kosit say1s1 (p=0,015), CRP
(p<0,001), prokalsitonin (p<0,001) ve ferritin (p<0,001) degiskenlerinde istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmistir.  Eksitus gergeklesen grupta takipteki maksimum kreatin,
maksimum kreatin artisi, iire, ALT, AST, 16kosit, notrofil yiizdesi, CRP, prokalsitonin ve
ferritin ortanca degerleri daha yiiksektir. Eksitus ger¢eklesmemis grupta ise glomeriiler
filtrasyon hizi, basvuru kreatini ve TiT’teki 16kosit sayis1 ortanca degerleri daha yiiksektir

(Tablo 11).
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Tablo 11. Laboratuvar parametreleri, hastane yatis siiresi ve yas ile eksitus durumu arasindaki iliski

Eksitus durumu
Hayir Evet

Degiskenler Ort+SS Ortanca (Min-Maks) Ort+SS Ortanca (Min-Maks) P

GFR (ml/dk) 20,0£15,0 16,5 (3,0-119,0) 15,749,3 13,0 (4,0-45,0) 0,030
Bagvuru kreatini (mg/dl) 3,3+2,4 2,5 (0,9-15,3) 2,7+1,7 2,0 (0,9-9,9) 0,012
Takipteki maksimum kreatin (mg/dl) 4,1£2,7 3,2 (1,0-15,3) 4,2+1,8 4,1(1,3-9,9) 0,010
Maksimum kreatin artig1 (mg/dl) 0,8+1,4 0,3 (0,0-12,1) 1,6+1,3 1,4 (0,0-6,1) <0,001
Ure (mg/dl) 139,1+74,8 126,0 (21,0-499,0) 174,8466,7 167,2 (15,0-411,0) <0,001
Sodyum (mmol/L) 136,2+10,0 134,0 (106,0-175,0) 136,2+12,4 132,0 (108,0-164,0) 0,663
Potasyum (mmol/L) 4,7+1,4 4,9 (1,9-8,1) 4,9+1,9 5,3(1,8-8,9) 0,322
ALT (IU/L) 73,6+£229,8 20,0 (4,0-2608,0) 299,0+550,3 62,0 (5,0-2836,0) <0,001
AST (IU/L) 105,9+313,3 27,0 (4,0-2819,0) 567,7+1028,0 99,0 (8,3-7372,0) <0,001
Ates (°C) 36,9+0,8 36,6 (36,1-39,7) 37,0+0,8 36,6 (36,1-39,5) 0,908
Lokosit (/ul) 13686,3+7256,5 12490,0 (1550,0-62120,0) 22199,7+15734,4 19120,0 (740,0-135800,0) <0,001
Notrofil ytzdesi (%) 75,7£14,0 78,0 (3,6-93,7) 77,2£16,0 81,6 (0,9-93,2) 0,027
TIT te 16kosit sayis1 (wbc/hpf) 19,3449,9 8,0 (0,0-749,0) 27,0+138,0 3,0 (0,0-1488,0) 0,015
CRP (mg/L) 186,0+147,7 164,0 (0,0-580,0) 290,1+136,2 297,0 (21,2-604,0) <0,001
Prokalsitonin (ng/mL) 14,0£29,6 1,2 (0,1-100,0) 21,04£31,2 7,7 (0,1-100,0) <0,001
Ferritin (ng/mL) 993,7+1709,9 411,5 (7,2-11422,0) 5109,6+14970,4 1849,0 (23,7-100000,0) <0,001
Hastane yatis siiresi (giin) 17,4+15.4 12,0 (1,0-73,0) 20,2£17,7 16,0 (1,0-105,0) 0,077
Yas (y1l) 66,0+£14,5 67,0 (18,0-92,0) 67,2+13,1 69,0 (19,0-89,0) 0,406

Ort= Ortalama, SS= Standart sapma, Min= Minimum, Maks= Maksimum, p= Mann-Whitney U testi, GFR= Glomeriiler filtrasyon hizi
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Enfeksiyon odagi olarak pndmoni tespit edilmis grupta, cinsiyet, bobrek yetmezligi,
diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite, antibiyotik/antifungal tedavi alma, tedavi
stirecinde antibiyotik degisimi ve exitus durumu ile kiiltiirde lireme arasindaki iliskiler tek
degiskenli analizler ile incelenmistir. Hipertansiyonu olmayanlarin %67,9’unda, olanlarin ise
%45,9’unda kiiltiirde iireme tespit edilmistir ve bu durum istatistiksel olarak anlaml
saptanmistir (p=0,044). Kiiltlirtinde iireme olanlarin %75,9’unda tedavi siirecinde antibiyotik
degisim Oykiisii bulunurken, kiiltiiriinde iireme tespit edilmeyenlerin %25,5’inde antibiyotik
degisim Oykiisii bulunmaktadir. Bu durum da istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001) (Tablo
12).

40



Tablo 12. Enfeksiyon odagi olarak pnomoni tespit edilmis grupta, cinsiyet, bdbrek

yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite, antibiyotik/antifungal tedavi alma,

tedavi siirecinde antibiyotik degisimi ve exitus durumu ile kiiltiirde tireme arasindaki iligki

Kiiltiirde iireme

Yok Var
Degiskenler p

n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin 23 (50,0) 23 (50,0) 0,815
Erkek 32 (47,8) 35 (52,2)
Bobrek yetmezligi durumu
ABY 27 (43,5) 35 (56,5) 0,381
KBY {izerine ABY 24 (55,8) 19 (44,2)
KBY ve rutin hemodiyaliz hastasi 4 (57,1) 3(42,9)
KBY 0(0,0) 1 (100,0)
Diyabetes mellitus
Yok 37 (49,3) 38 (50,7) 0,843
Var 18 (47,4) 20 (52,6)
Hipertansiyon
Yok 9(32,1) 19 (67,9) 0,044
Var 46 (54,1) 39 (45,9)
Malignite
Yok 44 (47,3) 49 (52,7) 0,533
Var 11 (55,0) 9 (45,0)
Antibiyotik/antifungal tedavi alma durumu*
Hayir - - -
Evet 55 (100,0) 58 (100,0)
Tedavi siirecinde antibiyotik degisimi*
Hayir 41 (74,5) 14 (24,1) <0,001
Evet 14 (25,5) 44 (75,9)
Eksitus durumu*
Hayir 37 (67,3) 32 (55,2) 0,187
Evet 18 (32,7) 26 (44,8)

n= Say1, %= Satir yiizdesi, *= Bu degisken i¢in siitun yiizdesi ahnmistir, p= Ki- kare testi, Bir kiside bir

veya daha fazla enfeksiyon odagi bulunabilmektedir, herhangi bir enfeksiyon odagi pnémoni saptanmis

kisiler analize dahil edilmistir
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Enfeksiyon odagi olarak pndmoni tespit edilmis grupta; kiiltiirde iireme durumuna
gore laboratuvar parametreleri, hastane yatis siliresi ve yas degiskenleri karsilagtirilmistir.
Kiiltiiriinde iireme olan ve olmayan gruplar arasinda maksimum kreatin artis1 (p=0,025), iire
(p=0,007), ALT (p=0,004), AST (p<0,001), 16kosit (p<0,001), nétrofil yiizdesi (p<0,001),
TiT teki 16kosit sayist (p=0,042), CRP (p<0,001) ve hastane yatis siiresi (p<0,001)
degiskenlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir. Herhangi bir kiiltlirtinde tireme
olan grupta maksimum kreatin artis1, iire, ALT, AST, l6kosit, nétrofil yiizdesi, TIT teki
16kosit sayis1 ve hastane yatis siiresi ortanca degerleri ile CRP ortalamasi daha yiiksektir
(Tablo 13).
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Tablo 13. Enfeksiyon odagi olarak pnomoni tespit edilmis grupta, laboratuvar parametreleri, hastane yatig siiresi ve yas ile kiiltiirde tireme

arasindaki iligki

Kiiltiirde iireme

Yok Var

Degiskenler Ort+SS Ortanca (Min-Maks) Ort+SS Ortanca (Min-Maks) p
GFR (ml/dk) 19,9+12,3 18,8 (5,0-60,0) 16,5+12,7 11,8 (3,0-71,0) 0,096
Bagvuru kreatini (mg/dl) 2,9+1,8 2,4 (0,9-8,2) 2,842,1 2,0 (1,0-10,6) 0,185
Takipteki maksimum kreatin (mg/dl) 3,842,1 3,1(1,0-10,5) 4,3+2,1 4,1(1,3-10,6) 0,081
Maksimum kreatin artig1 (mg/dl) 0,9+1,1 0,6 (0,0-4,6) 1,5¢1,5 0,9 (0,0-5,7) 0,025
Ure (mg/d) 141,0£71,5 131,0 (15,0-411,0) 184,8+91,8 175,0 (61,0-499,0) 0,007
Sodyum (mmol/L) 135,4+10,0 133,0 (120,0-164,0) 138,5+12.3 134,0 (118,0-160,0) 0,254
Potasyum (mmol/L) 4,7+1,3 5,1 (2,7-5,6) 4,9+1,8 5,1(2,1-8,4) 0,474
ALT (IU/L) 81,2+184,1 30,0 (4,0-1311,0) 186,7+368,7 69,9 (6,0-2317,0) 0,004
AST (IU/L) 166,7+588,3 31,0 (9,0-4261,0) 348,3+533,6 96,8 (13,0-2692,0) <0,001
Ates (°C) 37,0+0,9 36,6 (36,2-39,7) 37,0+0,8 36,6 (36,1-38,7) 0,790
Lokosit (/ul) 13052,9+£6308,7 11970,0 (790,0-33960,0) 21695,2+10875,1 18800 (2740-62120) <0,001
Notrofil yiizdesi (%) 75,0124 77,8 (25,8-93,0) 84,2+7,8 87,1 (64,6-93,7) <0,001
TIT te I6kosit sayis1 (wbc/hpf) 7,8£13,6 2,0 (0,0-64,0) 18,8+£36,7 4.5 (0,0-196,0) 0,042
CRP (mg/L) 161,7+117,7 140,0 (0,0-541,0) 315,8+126,2 303,5 (9,2-580,0) <0,001*
Prokalsitonin (ng/mL) 12,0+£24,7 1,9 (0,1-100,0) 22,0+34,1 3,7 (0,2-100,0) 0,072
Ferritin (ng/mL) 1658,4+2382,7 674,4 (23,7-9930,0) 1542,1+£2081,8 1034,0 (7,2-9371,0) 0,723
Hastane yatis siiresi (gtin) 13,4+13,2 8,0 (1,0-62,0) 25,8+20,0 20,5 (2,0-105,0) <0,001
Yas (y1) 68,6£12,6 69,0 (19,0-91,0) 68,5+15,1 69,0 (27,0-89,0) 0,809

Ort= Ortalama, SS= Standart sapma, Min= Minimum, Maks= Maksimum, p= Mann-Whitney U testi, *= iki ortalama arasindaki farkin 6nemlilik testi, Bir kiside bir veya daha

fazla enfeksiyon odagi bulunabilmektedir, herhangi bir enfeksiyon odag1 pnémoni saptanms kisiler analize dahil edilmistir, GFR= Glomeriiler filtrasyon hizi
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Enfeksiyon odagi olarak idrar yolu enfeksiyonu tespit edilmis grupta, cinsiyet, bobrek
yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite, antibiyotik/antifungal tedavi alma,
tedavi silirecinde antibiyotik degisimi ve exitus durumu ile kiiltiirde ireme arasindaki iligkiler
tek degiskenli analizler ile incelenmistir. Kiiltiirlinde {ireme olanlarin %45,1’inde tedavi
stirecinde antibiyotik degisim Oykiisii bulunurken, kiiltiirlinde lireme tespit edilmeyenlerin
%19,6’sinda antibiyotik degisim 0ykiisli bulunmaktadir. Bu durum istatistiksel olarak anlamli

saptanmistir (p=0,002) (Tablo 14).
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Tablo 14. Enfeksiyon odagi olarak idrar yolu enfeksiyonu tespit edilmis grupta, cinsiyet,
bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite, antibiyotik/antifungal
tedavi alma, tedavi siirecinde antibiyotik degisimi ve exitus durumu ile kiiltiirde iireme

arasindaki iliski

Kiiltiirde iireme

Yok Var
Degiskenler p

n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadm 26 (31,7) 56 (68,3) 0,257
Erkek 28 (40,6) 41 (59,4)
Bobrek yetmezligi durumu
ABY 16 (33,3) 32 (66,7) 0,888
KBY {izerine ABY 35 (36,1) 62 (63,9)
KBY ve rutin hemodiyaliz hastasi 1 (50,0) 1 (50,0)
KBY 2 (50,0) 2 (50,0)
Diyabetes mellitus
Yok 33(36,7) 57 (63,3) 0,778
Var 21 (34,4) 40 (65,6)
Hipertansiyon
Yok 13 (28,9) 32 (71,1) 0,251
Var 41 (38,7) 65 (61,3)
Malignite
Yok 41 (34,5) 78 (65,5) 0,518
Var 13 (40,6) 19 (59,4)
Antibiyotik/antifungal tedavi alma durumu*
Hayir 3(5,6) 6 (6,2) 0,875
Evet 51 (94,4) 91 (93,8)
Tedavi siirecinde antibiyotik degisimi*
Hayir 41 (80,4) 50 (54,9) 0,002
Evet 10 (19,6) 41 (45,1)
Eksitus durumu*
Hayir 49 (90,7) 78 (80,4) 0,096
Evet 5(9,3) 19 (19,6)

n= Say1, %= Satir yiizdesi, *= Bu degisken i¢in siitun yiizdesi ahnmistir, p= Ki- kare testi, Bir kiside bir
veya daha fazla enfeksiyon odag bulunabilmektedir, herhangi bir enfeksiyon odagi idrar yolu

enfeksiyonu saptanmis Kisiler analize dahil edilmistir
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Enfeksiyon odagi olarak idrar yolu enfeksiyonu tespit edilmis grupta; kiiltiirde ireme
durumuna gore laboratuvar parametreleri, hastane yatis siiresi ve yas degiskenleri
karsilastirilmigtir. Kiiltiirlinde {ireme olan ve olmayan gruplar arasinda AST (p=0,019),
16kosit  (p=0,011), noétrofil ylizdesi (p=0,039) ve hastane vyatis siiresi (p<0,001)
degiskenlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir. Herhangi bir kiiltiiriinde iireme
olan grupta AST, l6kosit ve notrofil ylizdesi ortanca degerleri ile hastane yatis siiresi

ortalamasi daha yiiksektir (Tablo 15).
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Tablo 15. Enfeksiyon odagi olarak idrar yolu enfeksiyonu tespit edilmis grupta, laboratuvar parametreleri, hastane yatig siiresi ve yas ile

kiiltiirde lireme arasindaki iligki

Kiiltiirde iireme
Yok Var

Degiskenler Ort+SS Ortanca (Min-Maks) Ort+SS Ortanca (Min-Maks) p
GFR (ml/dk) 19,8+14,5 16,4 (3,0-61,0) 19,0+13,6 15,7 (5,0-85,0) 0,949
Bagvuru kreatini (mg/dl) 4,0+3,5 3,0 (1,1-15,3) 3,142,1 2,4 (0,9-10,2) 0,392
Takipteki maksimum kreatin (mg/dl) 4,6+3,7 3,2(1,1-15,3) 3,9+2,4 3,5(1,2-11,4) 0,835
Maksimum kreatin artig1 (mg/dl) 0,6+1,7 0,1(0,0-12,1) 0,8+1,3 0,4 (0,0-6,7) 0,100
Ure (mg/dl) 144 5+71,4 131,5 (41,0-378,0) 147,2+74 3 134,0 (45,0-485,0) 0,930
Sodyum (mmol/L) 136,0+9,3 135,5 (117,0-164,0) 135,1+£10,1 133,0 (106,0-170,0) 0,452
Potasyum (mmol/L) 5,1£1,3 5,2 (2,4-8,1) 4,8+1,5 5,1(1,9-8,0) 0,499
ALT (IU/L) 35,0£77,2 16,0 (5,0-546,0) 115,4+355,7 19,5 (5,0-2608,0) 0,055
AST (IU/L) 64,24218.,6 20,5 (8,0-1572,0) 178,8+517,5 26,5 (5,0-2819,0) 0,019
Ates (°C) 36,7+0,4 36,6 (36,2-38,2) 36,8+0,6 36,6 (36,1-38,8) 0,531
Lokosit (/ul) 11634,3£5008,7 11290,0 (3740,0-26530,0) 15767,2+9818,9 13300,0 (2520,0-62120,0) 0,011
Notrofil yiizdesi (%) 74,3+11,8 76,6 (39,1-90,2) 77,8£12,1 80,3 (24,5-93,2) 0,039
TIT te 16kosit sayist (wbc/hpf) 65,84222.4 20,0 (0,0-1488,0) 32,3443,7 25,0 (0,0-235,0) 0,939
CRP (mg/L) 140,6+133,0 106,1 (0,0-541,0) 184,5+149,8 178,0 (0,0-542,0) 0,075*
Prokalsitonin (ng/mL) 10,4+28,0 0,7 (0,1-100,0) 18,1433,5 1,0 (0,1-100,0) 0,183
Ferritin (ng/mL) 554,7+670,1 334,0 (26,6-3544,0) 1111,3£1962,7 380,3 (54,1-11422,0) 0,644
Hastane yatis siiresi (gtin) 9,146,0 8,0 (1,0-30,0) 16,7+11,7 14,0 (1,0-51,0) <0,001*
Yas (yil) 65,5+15,4 68,0 (30,0-91,0) 68,0£13,6 69,0 (27,0-92,0) 0,302*

Ort= Ortalama, SS= Standart sapma, Min= Minimum, Maks= Maksimum, p= Mann-Whitney U testi, *= iki ortalama arasindaki farkin 6nemlilik testi, Bir kiside bir veya daha

fazla enfeksiyon odagi bulunabilmektedir, herhangi bir enfeksiyon odag idrar yolu enfeksiyonu saptanmus kisiler analize dahil edilmistir, GFR= Glomeriiler filtrasyon hizi
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Enfeksiyon odagi olarak pnomoni ve idrar yolu enfeksiyonu dis1 bir odak tespit
edilmig grupta, cinsiyet, bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite,
antibiyotik/antifungal tedavi alma, tedavi siirecinde antibiyotik degisimi ve exitus durumu ile
kiiltiirde lireme arasindaki iliskiler tek degiskenli analizler ile incelenmistir. Kiiltiiriinde iireme
olanlarin %65,4’linde tedavi siirecinde antibiyotik degisim Oykiisii bulunurken, kiiltiiriinde
iireme tespit edilmeyenlerin %25,4’linde antibiyotik degisim Oykiisii bulunmaktadir. Bu

durum istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p<0,001) (Tablo 16).
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Tablo 16. Enfeksiyon odagi olarak pnomoni ve idrar yolu enfeksiyonu disi bir odak tespit

edilmis grupta, cinsiyet, bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus, hipertansiyon, malignite,

antibiyotik/antifungal tedavi alma, tedavi siirecinde antibiyotik degisimi ve exitus durumu

ile kiiltiirde tireme arasindaki iliski

Kiiltiirde iireme

Yok Var
Degiskenler p

n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadm 25 (40,3) 37(59,7) 0,667
Erkek 36 (43,9) 46 (56,1)
Bobrek yetmezligi durumu
ABY 29 (39,7) 44 (60,3) 0,682
KBY {izerine ABY 27 (48,2) 29 (51,8)
KBY ve rutin hemodiyaliz hastasi 4 (33,3) 8 (66,7)
KBY 1(33,3) 2 (66,7)
Diyabetes mellitus
Yok 41 (42,3) 56 (57,7) 0,974
Var 20 (42,6) 27 (57,4)
Hipertansiyon
Yok 14 (33,3) 28 (66,7) 0,159
Var 47 (46,1) 55 (53,9)
Malignite
Yok 48 (42,9) 64 (57,1) 0,822
Var 13 (40,6) 19 (59,4)
Antibiyotik/antifungal tedavi alma durumu*
Hayir 2(33) 2(2,4) 1,000
Evet 59 (96,7) 81 (97,6)
Tedavi siirecinde antibiyotik degisimi*
Hayir 44 (74,6) 28 (34,6) <0,001
Evet 15 (25,4) 53 (65,4)
Exitus durumu*
Hayir 45 (73,8) 50 (60,2) 0,090
Evet 16 (26,2) 33(39,8)

n= Say1, %= Satir yiizdesi, *= Bu degisken i¢in siitun yiizdesi ahnmistir, p= Ki- kare testi, Bir kiside bir

veya daha fazla enfeksiyon odagi bulunabilmektedir, herhangi bir enfeksiyon odag: pnomoni ve idrar

yolu enfeksiyonu disinda saptanmus Kisiler analize dahil edilmistir
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Enfeksiyon odagi olarak pnomoni ve idrar yolu enfeksiyonu dis1 bir odak tespit
edilmis grupta; kiiltiirde tireme durumuna gore laboratuvar parametreleri, hastane yatis siiresi
ve yas degiskenleri karsilagtirnlmigtir. Kiiltiirlinde {ireme olan ve olmayan gruplar arasinda
takipteki maksimum kreatin (p=0,048), iire (p<0,001), CRP (p=0,001) ve hastane yatis siiresi
(p<0,001) degiskenlerinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir. Herhangi bir
kiiltiirtinde iireme olan grupta takipteki maksimum kreatin, {ire ve hastane yatis siiresi ortanca

degerleri ile CRP ortalamasi daha yiiksektir (Tablo 17).
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Tablo 17. Enfeksiyon odagi olarak pnomoni ve idrar yolu enfeksiyonu disi bir odak tespit edilmis grupta, laboratuvar parametreleri, hastane

yatis siiresi ve yas ile kiiltiirde iireme arasindaki iliski

Kiiltiirde iireme

Yok Var

Degiskenler Ort+SS Ortanca (Min-Maks) Ort+SS Ortanca (Min-Maks) p

GFR (ml/dk) 20,8+12,9 17,9 (5,0-59,0) 19,1+17,8 12,7 (4,0-119,0) 0,116
Bagvuru kreatini (mg/dl) 2,7+1,4 2,3 (1,0-8,3) 3,242.1 2,3(1,0-9,9) 0,676
Takipteki maksimum kreatin (mg/dl) 3,741,9 3,1(1,2-8,6) 4,4422 4,2 (1,0-9,9) 0,048
Maksimum kreatin artig1 (mg/dl) 1,0+1,2 0,6 (0,0-4,7) 1,3+1,4 0,8 (0,0-7,2) 0,237
Ure (mg/dl) 117,2449.5 115,0 (21,0-262,0) 165,6£79,2 162,0 (36,0-370,0) <0,001
Sodyum (mmol/L) 136,6+10,0 133,0 (123,0-175,0) 137,5+11,5 133,0 (111,0-170,0) 0,786
Potasyum (mmol/L) 4,7+1,5 4,8 (2,2-7,7) 4,7£1,9 4,7 (2,4-8,9) 0,639
ALT (IU/L) 197,5+542,2 23,0 (5,0-2836,0) 162,8+378,0 27,0 (4,6-1789,0) 0,730
AST (IU/L) 230,0£527,4 33,6 (8,3-2590,0) 261,7£593 4 52,0 (4,0-3005,0) 0,171
Ates (°C) 37,0+0,8 36,6 (36,2-39,0) 37,1£0,9 36,6 (36,1-39,5) 0,917
Lokosit (/ul) 17832,5+17807,2 13730,0 (3050,0-135800,0) 19297,0+10829,7 16950,0 (1550,0-62120,0) 0,065
Nétrofil yiizdesi (%) 752+13,4 77,6 (28,7-91,7) 77,2%15,4 81,2 (3,6-93,7) 0,154
TIT te 16kosit says1 (wbe/hpf) 31,4+189.9 2,0 (0,0-1488,0) 10,8£14,9 3,0 (0,0-62,0) 0,381
CRP (mg/L) 203,6+147,5 211,4 (0,8-569,0) 289,0+151,3 305,0 (7,3-563,6) 0,001*
Prokalsitonin (ng/mL) 20,4+33,7 2,6 (0,2-100,0) 17,2430,0 2,6 (0,1-100,0) 0,945
Ferritin (ng/mL) 2009,3+4581,5 666,0 (143,5-25813,0) 3317,4+12781,5 692,0 (22,0-100000,0) 0,654
Hastane yatis siiresi (gtin) 14,7+12,6 11,0 (1,0-67,0) 29,4+19,1 29,0 (1,0-70,0) <0,001
Yas (y1) 66,1£15,6 70,0 (24,0-90,0) 64.912,7 64,0 (27,0-91,0) 0,621*

Ort= Ortalama, SS= Standart sapma, Min= Minimum, Maks= Maksimum, p= Mann-Whitney U testi, *=

fazla enfeksiyon odagi bulunabilmektedir, herhangi bir enfeksiyon odagi pnémoni ve idrar yolu enfeksiyonu disinda saptanmis kisiler analize dahil edilmistir, GFR= Glomeriiler

filtrasyon hiz1
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TARTISMA

Akut ve kronik bobrek yetmezligi, artan insidans ve prevelansi, komplikasyon,
mortalite ve yiiksek maliyetleri ile diinya capinda bir halk saglig1 sorunudur. Uremik ortam,
enfeksiyon hastaliklar1 gelismesinde bir predispozan faktoér olup, enfeksiyon hastaliklarinin
seyrini olumsuz etkilemektedir. Bobrek yetmezliginde en dnemli mortalite nedenlerinden biri
enfeksiyon hastaliklaridir, kardiyovaskiiler olaylardan sonra ikinci en sik goriilen mortalite
nedenidir. Hastanede yatan hastalarda bobrek yetmezligi gelismesinde ya da mevcut bobrek
yetmezligindeki alevlenmede enfeksiyon hastaliklart 6nemli bir rol oynamaktadir. Enfeksiyon
hastalig1r varliginin erken ortaya konabilmesi, gerekli tedbir ve tedavilerin erken donemde
baslatilmas1 hem bobrek yetmezligi hem de enfeksiyon seyrini olumlu etkileyerek
komplikasyon, mortalite ve maliyeti azaltacaktir. Bobrek yetmezliginde kronik inflamasyona
ya da diyalize bagli olarak enfeksiyon parametrelerinin normal popiilasyondan farklilik
gosterebildigi bilinmektedir ancak hangi belirteclerin, hangi diizeyleri baz alinarak dl¢tilmesi
gerektigi konusunda tam bir fikir birligi yoktur. Bu calismada hastanede yatan bobrek
yetmezlikli olgularda enfeksiyon varligimi ortaya koymada yol gosterici olacak, mortaliteye
gidis agisindan 6ngorii olusturulmasini saglayacak klinik ve laboratuar parametreleri ortaya

koymak amaglanmistir.

Toplumdan edinilen ABH insidansi yaklasik %1, hastanede yatan hastalarda %4.9-7.2,
Yogun bakim iinitelerinde ise %30’dur, ABH gelisen hastalarin yarisinda KBH mevcut olup,
KBH zemininde ABH olarak goriilmektedir’. KBH prevelanst ABD verilerine (NHANES:
National Health and Nutrition Examination Survey) gore %6,9 24, Tiirkiye verilerine

(CREDIT: Chronic Renal Disease In Turkey) gore genel popiilasyonda %15.7, kadinlarda
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18.4, erkeklerde %12.8°dir*®. Tiirk nefroloji dernegi verilerine gére 2017 yilinda Tiirkiye’de
renal replasman tedavisi (RRT) gerektiren son donem bobrek hastaligi nokta prevalansi
milyon niifus bagina 956.7 olarak saptanmistir. Bizim ¢alismamiza dahil edilen 426 hastanin
%46,5’inde KBH zemininde ABH, %45,5’inde ABH mevcut olup %5,9’u rutin diyaliz
hastasidir. %48,8’inde glomeriiler filtrasyon hizi 15 ml/dk’nin altindadir. CREDIT
calismasina gore Tiirkiye’de kadinlarda erkeklere oranla KBY daha sik goriilmektedir ve
yagsla birlikte risk artmaktadir. Bizim ¢alismamizda hastalarin yas ortalamasi 66,3+14,1 olup,
hastalarin %45,5’1 kadin; %54,5°1 erkekti, ancak calismamiza sadece KBY hastalar1 dahil
edilmemis olup, hastalarin %45,5’inde kronisite olmayip ABY ile takiplilerdi. CREDIT
verilerine gore Tirkiye’de evrelere géore KBH prevelansi evre 1’de %5.43, evre 2°de %5.15,
evre 3’te %4.67, evre 4’te %0.27, evre 5’te %0.15 bulundu. Bizim ¢alismamizda hastalarin
GFR araliklar %0,2’sinde evre 1; %7sinde evre 2 ; %14,5’inde evre 3; %34,7’sinde evre 4;
%48,8’inde ise evre 5 ile uyumluydu.

Bobrek yetmezligi ile hospitalize edilen hastalarin takip ve tedavisinde, etiyolojinin
belirlenmesi 6nemli bir role sahip olup etiyolojide enfeksiyon hastaliklar1 onde gelen
sebeplerdendir. Kronik bobrek yetmezlikli olgularda hastaneye yatisin en sik ikinci nedeni
enfeksiyonlardir. 2017 yilinda Birlesik Devletler Bobrek Veri Sistemi’nin yayinladigi rapora
gore hospitalizasyonun %23 ile en sik nedeni kardiyovaskiiler olaylarken, %21 ile ikinci en

stk nedeni enfeksiyon hastaliklaridir.

Rutin diyaliz programina alinan KBY hastalarinda enfeksiyona bagli hospitalizasyon
siklig1 artmaktadir. 1996 ile 2001 yillar1 arasinda, Birlesik Milletler Bobrek Veri Sistemi’nden
alinan verilerle yapilan, diyalize yeni baglanan hastalarin dahil edildigi bir ¢caligmada, diyaliz
hastalarinda enfeksiyona bagli yatiglarin 1 yillik insidanst hemodiyaliz hastalarinda% 32,
periton diyalizi hastalarinda% 24, renal transplantli hastalarda %25,5’tir. 1995 ile 2000 yillar1
arasinda yapilan, kronik hemodiyaliz hastalarinin dahil edildigi hemodiyaliz (HEMO)

caligmasinda diyaliz hastalarinda enfeksiyona bagli hospitalizasyon %35 dir.

Calismamizda bobrek yetmezligi ile hastanede yatarak takip edilen hastalarin
%54,5’inde dokiimante enfeksiyon tespit edilmistir. Enfeksiyonu olan hastalar arasinda %40,3
ile en sik iiriner enfeksiyonlar bulunurken bunu %30,1 ile pnémoni ve %12,8 ile yumusak
doku enfeksiyonlar1 takip etmistir. Mikroorganizmalar arasinda en sik idrar kiiltiiriinde
Escheria Coli (%18,5), kan kiiltiirinde Metisilin direngli koagiilaz negatif stafilokok
(MRKNS) (%10,8),idrar kiiltiirinde enterokok (%8,6) ve balgam kiiltiiriinde pseudomonas
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aerigunoza (%b5,2) saptanmustir. Tedavi ajanlarindan en sik seftriakson (%48,3),
piperasilin+tazobaktam (%9,7), ampisilin+sulbaktam (%9,5) ve sefaperazon+sulbaktam
(%38,0) kullanilmastir.

Dokiimante enfeksiyon varligi ile iire seviyesindeki yiikseklik, maksimum kreatinin
artis, AST vyiiksekligi, lokositoz, notrofil yiizdesinde artis, idrar tetkikindeki lokosit
sayisindaki yiikseklik, CRP seviyelerindeki yiikseklik, yatig siiresindeki uzama, antibiyotik
degisimi yapilmasi ve mortalite arasinda anlamli iliski saptanmistir. Dokiimante enfeksiyon
varligi ile cinsiyet, bobrek yetmezligi tipi, diyabetes mellitus varli§i, malignite varligi,
enfeksiyon odagi varligi, antibiyotik alip almama, GFR, basvuru kreatinin ve maksimum
kreatinin diizeyi, sodyum, potasyum, ALT diizeyleri, ates, prokalsitonin, ferritin diizeyleri ve

yas arasinda anlamli iliski saptanmamustir.

Calismamizda hastalarin bagvuru anindaki kreatinin diizeyi ya da takip sirasinda
goriilen en yiiksek kreatinin diizeyleri enfeksiyon varligi agisindan anlamli degilken; {ire ve
kreatinin seviyesindeki artis miktar1 enfeksiyon ile iligkili bulunmustur. Hastalarin bazal
kreatinin diizeylerinden ziyade, akut hecme gelismis olmasi ve kreatinin artig1 takipte 6nemli
bir gosterge olmustur. Bu durum ABY etiyolojisinde enfeksiyon hastaliklart 6nemli bir
etkenken, enfeksiyon hastaligi varliginda bobrek yetmezliginin daha kotii seyredecegi ile
iligkili olabilir. Hastanede yatan hastalarda yakin kreatinin takibi enfeksiyon varligir ya da
gelisiminden siiphelenmek acisindan onem arz etmektedir, bazal kreatinin seviyesine gore
kreatinin seviyeleri yiikseldikce, enfeksiyon riski de korele olarak artmaktadir. 2017 yilinda
Birlesik Devletler Bobrek Veri Sistemi’nin yayimnladigi rapora goére GFR dustkligi ile
enfeksiyon gelisim riski arasinda korelasyon oldugu gosterilmistir®®, Bizim ¢alismanzda
GFR ile enfeksiyon arasinda anlamli iliski tespit edilmedi. Bu durum da o6zellikle yatan
hastalarda, tek basina bobrek fonksiyonunun ne kadar diisiik oldugundan ziyade, takiplerde —
baslangica gore- ne kadar diisiis gosterdiginin 6nem arz ettigini dolayistyla bobrek fonksiyon

testlerinin yakin monitdrizasyonunun énemini ortaya koymaktadir.

Calismamizda enfeksiyon parametrelerinden ates, enfeksiyon varhigi ile iliskili
bulunmamistir. Bu durum {iremiye bagl ates yanitinda bozulma ile agiklanabilir. Ayrica
caligmamiza dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 66 olup, ileri yas da ates yanitin1 bozan

nedenlerdendir.
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Calismamizda ferritin diizeyi, enfeksiyon varligi ile iliskili bulunmamaistir. Bu durum
kronik inflamasyon varligi ile iliskili olarak ferritin diizeyinin direkt enfeksiyonla
iliskilendirilemeyecegi ile agiklanabilir. CRP’nin de kronik inflamasyonda yiikselen bir
belirte¢ olmasi, ancak calismamizda CRP diizeyinin yliksekligi ile enfeksiyon varlig1 arasinda
anlamli iliski bulunmasi dikkat ¢ekicidir. Bu durum bdbrek yetmezlikli hastalarda serum CRP
diizeyleri normalden yiiksek seyretse de 50 mg/L’nin altinda beklenmesi, enfeksiyon

varliginda ise bu diizeyi gegerek anlamli ylikselmesi ile agiklanabilir.

Calismamizda prokalsitonin diizeyi ile enfeksiyon varligi arasinda anlamli iligki
bulunmamistir. Prokalsitonin bakteriyel enfeksiyon varligimi ve enfeksiyonun yayginligini
gostermede Onemli bir belirtectir. Ancak bobrek yetmezliginde renal klirensinin azalmasi,
renal replasman tedavilerinde ise elimine ediliyor olmasi bobrek yetmezliginde prokalsitonini
kusurlu bir biyobelirte¢ yapmaktadir®. 2004 yilinda yapilan bir ¢alismada ise prokalsitoninin
bobrek yetmezliginden ve renal replasman tedavilerinden —SAPD hari¢- anlamli olarak

etkilenmedigi ortaya konmustur®®.

Yapilan calismalar iki biyobelirtecin de bobrek yetmezlikli hastalarda kusurlu
olabildigini ancak prokalsitoninin CRP’ye gore daha giivenilir oldugunu ortaya koymus iken;
bizim c¢aligmamizda tam tersine bir sonug ¢ikmasi dikkat ¢ekicidir. Bizim ¢alismamiz sadece
hastanede yatan hastalar dahil ederek yapilmis olup bu bulgu, bobrek yetmezlikli olgularda
hastaneye yatis gerektirecek bir enfeksiyon hastaligi varliginin, CRP diizeyini, kronik
inflamasyona bagli yiikseklikler1 gboz ardi ettirecek diizeyde ylikseltiyor olabilecegini
gostermektedir. Prokalsitonin diizeyi ise bazi caligmalarda kusurlu bazilarinda anlamhi
bulunmusken, bizim g¢alismamiz da kusurlu oldugunu ortaya koyan g¢aligmalarin arasinda

degerlendirilebilir.

Calismamizda hastalarda 16kosit sayist ve notrofil yilizdesinde enfeksiyonla iliskili
olarak anlamli artis bulunmustur. Bébrek yetmezliginde inflamasyona bagli nétrofili goriilse
de, enfeksiyon varliginda anlamli olarak artmakta ve enfeksiyon varligini ortaya koymada yol

gosterici olmaktadir.

Calismamizda enfeksiyon hastaligi varligi ile hastanede yatis siiresi ve antibiyotik
degisimi arasinda anlamli iliski saptanmistir. Bobrek yetmezligi enfeksiyona yatkinlig
arttiran bir sebep olup, bobrek yetmezligi varligi nozokomiyal enfeksiyon gelisimi agisindan

artmis risk faktorii olusturmaktadir. Toplumdan kazanilmis enfeksiyon ile hastanede yatan
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hastalarda ise bobrek yetmezligi varlig1 enfeksiyon hastaliginin seyrini olumsuz etkileyerek
yatis sliresini uzatacaktir. Antibiyotik degisim gerekliligi mevcut antibiyotige direngli sus
iiremesi ya da hastalardan tedaviye klinik ya da laboratuar olarak yanit alinamamasi ile
dogmaktadir. Calismamizdan elde edilen bu bulgu bobrek yetmezliginin antibiyotik

tedavisine yanit1 olumsuz etkiledigi yoniinde degerlendirilebilir.

Enfeksiyon varlig1 ile ALT arasinda iliski saptanmazken, AST yiiksekligi arasinda
iliski saptanmasi dikkat ¢ekicidir. Bobrek yetmezlikli olgularda ALT ve AST degerleri
normal popiilasyona kiyasla daha diisiik beklenmekte, kronik diyaliz hastalarinda sensitiviteyi
artirmak amaciyla tist sinirin AST i¢in 24, ALT i¢in 17 IU/L alinmasi onerilmektedir. Bizim
calismamizda ALT ortanca degeri enfeksiyon saptanan olgularda 26 diger olgularda 21 IU/L;
AST ortanca degeri ise enfeksiyon saptanan olgularda 45 diger olgularda 29 IU/L
bulunmustur. AST karacigere spesifik degildir; bobrek ve diiz kas gibi diger dokularda da
bulunur. Bu enzim renal tiibiiler hasardan sonra yiikselir, renal iskemi-reperfiizyon hasarini

ortaya koymada anlamli bir belirtectir’’.

Bu bulgular 1s18inda bobrek yetmezligi yatan
hastalarda AST on planda olan hafif enzim yiiksekligini degerlendirirken, enfeksiyon

hastaliklar1 agisindan dikkatli olmak gerekliliginden bahsedilebilir.

Enfeksiyon odagi bazinda degerlendirildiginde c¢aligmamizda en sik enfeksiyon
odaklar1 sirasiyla idrar yolu enfeksiyonu, pndmoni, yumusak doku enfeksiyonu ve katater

enfeksiyonlaridir.

Klinik olarak pnomoni ile takipli hastalardan dokiimante enfeksiyon varlig: ile {ire
seviyesindeki ylikseklik, maksimum kreatinin artisi, ALT, AST ytiksekligi, 16kositoz, nétrofil
yiizdesinde artig, idrar tetkikindeki l0kosit sayisindaki yiikseklik, CRP seviyelerindeki
yiikseklik, yatis siiresindeki uzama ve antibiyotik degisimi yapilmasi arasinda anlamli iligki

saptanmuistir.

Klinik olarak idrar yolu enfeksiyonu ile takipli hastalardan dokiimante enfeksiyon
varlig1 ile AST yliiksekligi, 16kositoz, notrofil yilizdesinde artig, yatis siiresindeki uzama ve

antibiyotik degisimi yapilmasi arasinda anlamli iligski saptanmuistir.

Klinik olarak pnomoni ya da idrar yolu enfeksiyonu disinda bir odak ile takipli
hastalardan dokiimante enfeksiyon varligi ile iire seviyesindeki yiikseklik, maksimum
kreatinin artisi, CRP seviyelerindeki ylikseklik, yatis siiresindeki uzama ve antibiyotik

degisimi yapilmasi arasinda anlamli iliski saptanmistir.
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Odak fark etmeksizin yatis siiresinde uzama ve antibiyotik degisimi gerekliligi

enfeksiyon hastaliklar1 agisindan 6nemli gostergeler olarak saptanmustir.

Kronik hastaliklarin ve malignitenin, enfeksiyon hastaliklar1 gelisimi ve seyri
tizerindeki olumsuz etkisi bilinmektedir. Calismamiza dahil edilen hastalarin %35,2’sinde
diyabetes mellitus, %70,7’sinde hipertansiyon, %22,3’tinde malignite mevcuttu, maligniteler
arasinda %14,7 ile en sik mesane ve akciger kanseri, %11,6 ile tiglincii siklikta kolon kanseri
yer almaktaydi. Diyabetli hastalarda yumusak doku enfeksiyonlar1 basta olmak iizere
genitoliriner, gastrointestinal ve solunum yolu enfeksiyonlart sikliginda artig goriilmektedir.
Ozellikle perioperatif hastalarda kan sekeri regiilasyonunun, enfeksiyon gelisimini
onlemedeki etkisi bilinmektedir. Bizim ¢alismamizda diyabetes mellitus varlig1 ile enfeksiyon
hastaligi arasinda anlamli iliski saptanmadi. Bu durum yatan hastalarda yakin kan sekeri
monitdrizasyonu ile glisemik kontroliin saglaniyor olmasinin enfeksiyon hastaligi gelisimini
Onlemis olabilecegi ihtimalini akla getirmektedir. Ancak yapilan bir caligmada glisemik
kontrol saglanmis ve saglanmamis iki hasta grubu arasinda enfeksiyon hastaliklar1 seyri

acisindan bir fark gozlenmemistir’®.

Bizim caligmamizdaki bu bulgu eslik eden diger
degiskenlerden kaynaklaniyor olabilir. Calismamizda enfeksiyon hastaligi ile hipertansiyon
bulunmamasi arasinda anlaml iliski bulunmustur. Malignite varligi, 6zellikle nozokomiyal ve
cerrahi alan enfeksiyonlarinda artmis risk olusturmaktadir’®. Bizim c¢alismamizda malignite

varlig1 ile enfeksiyon hastalig1 arasinda anlamli iliski bulunmadh.

Akut bobrek yetmezliginde enfeksiyon hastaliklari, kardiyovaskiiler hastaliklardan
sonra en sik mortalite nedenidir; hemodiyaliz hastalarinda ise kardiyovaskiiler hastaliklar,
malignite, serebrovaskiiler olaylardan sonra en énemli mortalite nedenidir. Bobrek yetmezligi
ile hastaneye basvurup eksitus olan hastalarin dahil edildigi ii¢ senelik bir calismada %67 ile
en sik 6liim nedeni enfeksiyonlar olarak bulunmustur®. Bizim ¢alismamizda da enfeksiyonu

olan hastalarda eksitus orani anlamli olarak yiiksek bulunmustur.

Calismamizda mortaliteye gidiste dikkat edilmesi gereken parametreleri ortaya
koymak amaciyla eksitus olan ve taburcu olan hastalar kiyaslandi. Mortalite, akut bobrek
yetmezligi ve rutin diyaliz hastalarinda anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Mortalite ile
GFR disiikligl, basvuru kreatininde diisiikliik, takiplerde goriilen en yiiksek kreatinin
degerindeki yiikseklik, takiplerde kreatinin degerindeki artis miktarinin yiiksekligi, iire
yiiksekligi, ALT ve AST yiiksekligi, l6kositoz, notrofili, CRP yiiksekligi, prokalsitonin
yiiksekligi, ferritin yiiksekligi ve antibiyoterapi degisimi yapilmasi arasinda anlamli iligki
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saptanmistir. Mortalite ile sodyum, potasyum, ates, yas, cinsiyet, yatis siiresi, enfeksiyon
odag1 varligi, antibiyotik alip almama, diyabet, hipertansiyon ve malignite varlig1 arasinda

anlaml iliski bulunmadi.

Akut bobrek yetmezlikli olgularda mortaliteyi belirlemek amaciyla yapilan bir
calismada, mortalite ile tedavi Oncesi iire ve kreatinin degerleri ve maksimum {ire degeri
arasinda iliski saptanmazken; mortalite ile gilinliik BUN artis1 arasinda anlamli iligki

81

bulunmustur®*. Bazi c¢alismalarda gelis kreatinini ile mortalite arasinda anlamli iligki

bulunmazken®, bazi c¢alismalarda kreatinin seviyesi daha yiiksek olanlarda®® bazi

k88 olanlarda mortalite anlamli yiiksek

caligmalarda ise kreatinin diizeyi daha diisi
bulunmustur. Kreatinin diizeyindeki diistikliikk azalmis kas kitlesi ya da hipervolemiye baglh
hemodiliisyonii yansitiyor olabilir®. Bizim ¢alismamizda ise mortalitede GFR diisiikliigii,
basvuru kreatininde diistikliik, takiplerde goriilen en yiiksek kreatinin degerindeki yiikseklik,

takiplerde kreatinin degerindeki artis miktarinin yiiksekligi, tire yiiksekligi anlamli bulundu.

Yapilan bir ¢aligmada akut bobrek yetmezlikli olgularda hastaneye yatis siiresinin
mortalite lizerinde anlaml iligkisi oldugu bulunmustur, yine ayni ¢alismada kronik hastalik
varlig1 ile mortalite arasinda anlamli iliski bulunurken, tek basina DM, HT veya malignite
varlig1 ile mortalite arasinda anlamli iliski bulunmamustir®. Bizim ¢alismamizda da DM, HT
ve malignite varlig1 ile mortalite arasinda anlamli iligki bulunmadi. Eksitus olan hastalarda

hastane yatis siiresi daha yiiksek olsa da, istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Yapilan bir ¢aligmada akut bobrek yetmezlikli olgularda CRP, prokalsitonin ve l6kosit
sayisinin Oliimle sonuglanan olgularda anlamli derecede yiiksek oldugu bulunmustur. Bizim
calismamizda da enfeksiyon parametrelerinden 16kosit sayisi, notrofil yiizdesi, CRP,

prokalsitonin ve ferritin degerleri mortalite ile iligkili bulundu.

58



SONUCLAR

1- Bobrek yetmezligi ile hastanede yatan hastalarda en sik enfeksiyon odagi iiriner
enfeksiyonlar, en sik etken ise E.Coli olarak bulunmustur. Bobrek yetmezligi olan ve
hastaneye yatan hastalarda yatis aninda; hastanede yatarken bdbrek yetmezligi gelisen
olgularda ise bobrek yetmezligi gelistiginde, hastalarin idrar tetkiki ve idrar kiltird ile
degerlendirilmesi, etiyoloji belirlenmesi ve erken tedaviye baslanarak hastane yatis siiresini

kisaltmak, mortaliteyi azaltmak agisindan 6nemlidir.

2- Bobrek yetmezligi ile hastanede yatan hastalarda enfeksiyon varligi ve mortalite ile {ire ve
kreatinindeki progresyon arasinda anlamli iliski vardir. Bu olgularda giinliik bobrek fonksiyon
testlerinin takibi bobrek yetmezliginin degerlendirmeye ek olarak enfeksiyon varligi ve seyri

agisindan da 6nem arz etmektedir.

3- Kronik zemini olmayan, akut bobrek yetmezlikli olgularda mortalite anlamli olarak
yiiksektir. Enfeksiyon hastaliklari, rutin diyaliz hastalarinda daha yiiksek goriilse de bu durum

istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir.

3- Bobrek yetmezlikli hastalarda kronik inflamasyona bagli olarak CRP, enfeksiyon hastalig1
varligr agisindan kusurlu bir biyobelirte¢ olsa da, hastanede yatan olgularda CRP’nin
enfeksiyon agisindan anlamli oldugu ve mortaliteyle iliskili oldugu bulunmustur.

Prokalsitonin ve ferritin yiiksekligi de mortaliteyle iliskili bulunmustur.

4- Notrofilik lokositoz, bobrek yetmezlikli olgularda da enfeksiyon varligi gostermek

acisindan anlamli bulunmustur, ayn1 zamanda mortaliteyle de iligkilidir.
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5- Dokiimante enfeksiyonu olan hastalarda AST anlamli olarak yiliksek bulunmustur, hem

ALT hem AST yiiksekligi ise mortaliteyle iligkilidir.

6- Bobrek yetmezligi ile hastanede yatan hastalarda yatis siiresi ile enfeksiyon arasinda

anlaml iligki bulunmustur; ancak mortaliteyle yatis siiresi iliskilendirilememistir.

7- Enfeksiyon hastalig1 saptanan antibiyotik degisim gerekliligi olan hastalarda mortalite daha
yiiksek bulunmustur. Enfeksiyonlarin tedavisinde en sik kullanilan ajan %483 ile

seftriaksondur.

8- Kronik hastaliklardan diyabet, hipertansiyon ve malignite varlig1 tek basina enfeksiyon ya

da mortalite agisindan anlamli bulunmamustir.
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OZET

Akut ve kronik bobrek yetmezligi ileri yasla birlikte goriilme insidansi artan,
komplikasyon ve mortalite oranlar1 yiiksek hastaliklaridir. Akut bobrek yetmezligi tiim
hastane basvurularinin  %]1-5’inde, yogun bakim hastalarinin ise yaklasik %30’unda
gorilmektedir. Tiirk nefroloji dernegi kayitlarina gore akut bobrek yetmezliginde en sik
mortalite nedenleri; ilk sirada kardiyovaskiiler hastaliklar, ikinci sirada enfeksiyon
hastaliklar1 ve takiben solunum yetmezligi ve serebrovaskiiler olaylardir. Hemodiyaliz
hastalarinda en sik mortalite nedenleri sirasiyla kardiyovaskiiler hastaliklar, malignite,
serebrovaskiiler olaylar ve enfeksiyon hastalaliklar1 iken; periton diyalizi hastalarinda en sik
mortalite nedenleri sirasiyla kardiyovaskiiler hastaliklar, enfeksiyon hastaliklart ve
serebrovaskiiler olaylardir. Tiirk nefroloji derneginin kayitlarina goére hem akut bdbrek
yetmezligi hem kronik bobrek yetmezligi hastalarinda en sik mortalite nedeni kardiyovaskiiler
hastaliklar1 iken; yapilan bazi calismalarda en sik mortalite nedeni enfeksiyon hastaliklari
olarak dokiimente edilmistir.

Bobrek yetmezliginde enfeksiyonun tanisi, bozulmus immiin yanit ve kronik
inflamasyon varlig1 nedeniyle giictiir. Bobrek yetmezligi, edinilmis immun yetmezlik olarak
da disiiniilebilir. Hastalarda ciddi enfeksiyon olmasina ragmen ates yilikselmeyebilir,
enfeksiyon bulgular1 daha silik olabilir.

Bu ¢alismada 2018 aralik-2020 mart tarihleri arasinda Namik Kemal Universitesi'nde
yatan akut ya da kronik bobrek yetmezligi ve enfeksiyon siiphesi olan 426 hasta takip edildi.

Hastalarin; demografik verileri, bobrek fonksiyon bozuklugu tipleri, bobrek fonksiyon
testlerindeki progresyon, elektrolit imbalans1 varligi, karaciger enzimleri, ates ve diger
enfeksiyon parametreleri, idrardaki 16kosit degerleri, kiiltiir sonuglari, antibiyotik se¢imi ve
degisim gerekliligi, enfeksiyon odagi, mortalite durumu ve eslik eden kronik hastalik ya da
malignite varlig1 kayit altina alindi.

Calismamizda bobrek yetmezlikli olgularda enfeksiyon varligimi ortaya koymada
yardimct olacak ve mortalite agisindan yol gosterici olabilecek parametreler ortaya
konmustur. Calismamizin 6ne ¢ikan en Onemli bulgulart bobrek yetmezlikli olgularda
enfeksiyon varligini ortaya koymada prokalsitonindense CRP’nin daha etkin oldugu, AST ile
enfeksiyon varlig1 arasindaki pozitif korelasyon varligi, bobrek fonksiyon testlerinin takibinin
ve progresyon miktariin ortaya konmasinin hem enfeksiyon varligi hem mortalite gdstergesi
olmas1 acisindan Onemi, bobrek yetmezlikli olgularda enfeksiyonlarda atesin anlaml
olmadigi, kronik zemini olmayan ABYIli olgularin KBY olgularima goére daha yiiksek
mortaliteyle seyrettigi, DM-HT ya da malignensi varliginin tek basina mortaliteyi artirmadigi
olmustur.

Anahtar Kelimeler: Enfeksiyon,bobrek yetmezligi,mortalite, CPR,Prokalsitonin
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DISTRIBUTION AND CLINICAL COURSE OF INFECTIONS IN
PATIENTS HOSPITALIZED WITH KIDNEY FAILURE

SUMMARY

Acute and chronic kidney failure are diseases with increased incidence and high
complication and mortality rates with advanced age. Acute kidney failure is seen in 1-5% of
all hospital admissions and approximately 30% of intensive care patients. According to the
records of the Turkish Society of Nephrology, the most common causes of mortality in acute
renal failure are; cardiovascular diseases in the first place, infectious diseases in the second
place, followed by respiratory failure and cerebrovascular events. The most common causes
of mortality in hemodialysis patients are cardiovascular diseases, malignancy, cerebrovascular
events and infectious diseases, respectively; The most common causes of mortality in patients
with peritoneal dialysis are cardiovascular diseases, infectious diseases and cerebrovascular
events, respectively. According to the records of the Turkish Society of Nephrology,
cardiovascular diseases are the most common cause of mortality in both acute renal failure
and chronic renal failure patients. In some studies, the most common cause of mortality has
been documented as infectious diseases.

Diagnosis of infection in kidney failure is difficult due to impaired immune response
and the presence of chronic inflammation. Kidney failure can also be considered as acquired
immune deficiency. Although serious infection may occur in patients, the fever may not
increase, infection findings may be more mild.

In this study, 426 patients with acute or chronic renal failure and infection suspicion
at Namik Kemal University between december 2018 and march 2020 were followed.

Of patients; demographic data, types of kidney dysfunction, progression in kidney
function tests, presence of electrolyte imbalance, liver enzymes, fever and other infection
parameters, leukocyte values in urine, culture results, antibiotic selection and necessity of
change, focus of infection, mortality status, accompanying chronic disease and The presence
of malignancy was recorded.

In our study, parameters that will assist in revealing the presence of infection in
patients with renal insufficiency and which may be a guide in terms of mortality have been
introduced. The most important findings of our study, which differ from other studies, are that
CRP is more effective than procalcitonin in revealing the presence of infection in patients
with renal failure, the presence of positive correlation between AST and the presence of
infection, monitoring of kidney function tests and revealing the amount of progression are
both the presence of infection and the indicator of mortality. In terms of kidney failure, it was
found that fever was not significant in infections in patients with renal insufficiency, ARF
patients without chronic background had a higher mortality compared to CRF, and the
presence of DM-HT or malignancy alone did not increase mortality.

Keyword:Infection,kidney failure,mortality, CPR,Procalcitonin
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